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PREFATÀ 


Cea mai mare parte а operei stintifice a academicianului 
С. I. Parhon este reprezentată de studiile, cercetările clinice si experi- 
mentale ale sistemului endocrin. In introducerea primului volum, con- 
sacrată unei prezentări de ansamblu a operei sale științifice, se găsesc 
expuse şi comentate ideile, rezultatele şi direcţiile principale ale întregii 
sale activități endocrinologice. 

În volumul de față sînt prezentate lucrările sale referitoare la en- 
docrinologia generală, la glanda tiroidà, la paratiroidă si la timus, pu- 
blicate în perioada 1900—1955. 

În opera sa endocrinologică, lucrările consacrate tiroidei $ para- 
tiroidei au ocupat un loc preponderent. Această constatare se confirmă 
nu numai prin numărul comunicărilor, al observaţiilor clinice $ expe- 
rimentale, dar si prin faptul că în legătură cu fiziopatologia si clinica 
acestor glande, a elaborat teoria despre antagonismul tiroovarian si des- 
pre patogenia tiroidiană a psihozelor afective. 

Cele trei volume monografice, publicate în perioada 1922—1938, 
care in planul inițial făceau parte dintr-o largă colecție endocrinologică, 
au fost consacrate tot tiroidei si paratiroidei. 

Un loc mai puţin important comparativ l-a ocupat timusul, desi 
interesul pentru problematica acestei glande poate fi urmărită de-a lun- 
gul întregii sale perioade de activitate. 

Sub impulsul şi conducerea sa, unul din congresele Societăţii de 
neurologie, psihiatrie si endocrinologie ‘а fost consacrat acestei glande. 
Raportul prezentat cu această ocazie de profesorul C. 1. Parhon este un 
valoros document, care fixează cunoștințele epocii în timologie (1937). 


* 


Tinind seama de caracterul „operelor sale“, am fost obligați să 
selectionám din numeroasele lucrări publicate în farà sau străinătate, 
pe acelea care au un caracter reprezentativ prin ipoteza de lucru, prin 
concluzii sau interpretare. Indijerent care ar fi valoarea lor actuală, 
toate sînt un excelent indicator al diferitelor domenii de cercetare si un 
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document capabil să ilustreze nivelul ştiinţific al epocii si gradul de 
dezvoltare al endocrinologiei în {ага noastră. 

Capitolul de endocrinologie generală se situează aparte, in ra- 
port cu celelalte. În timp ce in acestea din urmă sînt cuprinse proble- 
mele şi observaţiile clinice şi experimentale proprii fiecărei glande, în 
capitolul de început al volumului sînt tratate citeva din problemele ge- 
nerale ale endocrinologiei. Cititorul va găsi în acesta felul cum acade- 
micianul C. I. Parhon a văzut obiectul endocrinologiei, metodele şi pers- 
pectivele ei, organizarea inväfämintului endocrinologic, o serie de pro- 
bleme actuale ale epocii respective. 

De un interes deosebit sint lucrările referitoare la ceea ce autorul 


; a numit endobiologia organelor, a ţesuturilor şi sistemelor, in care se 
! propune un punct de vedere ce cuprinde într-o vedere largă biologia 


generală, precum şi lucrările referitoare la rolul glandelor endocrine în 


sindroamele de creştere. 


O idee permanentă în activitatea sa este expusă de asemenea în 


“acest capitol cu referință la rolul sistemului endocrin în organogeneză, 


‘in primul rînd în perioada embrionară si fetală. 


Mai sint expuse o serie de idei de mare interes despre biologia si 
patologia virstelor — despre ceea ce autorul a numit ilikibiologie si ili- 
hipatologie. 

„Introducerea“ acestui capitol de „Endocrinologie generală“ este 
extrasă din volumul „Secreţiile interne“, publicat т 1907—1909, şi are 
о mare însemnătate pentru istoriografia endocrinologiei. Аза cum se 
stie, acest volum este considerat ca prima monografie de ansamblu con- 
sacrată glandelor endocrine. 

Ansamblul materialului teoretic cuprins în capitolul de endocri- 
nologie generală, are un interes şi o valoare deosebită prin generali- 
zările ce sint formulate, care se apropie in grade diferite de o teorie 
a problematicii respective. Insuficienta dezvoltare a endocrinologiei in 
epoca. respectivă :si decalajul dintre ipoteză şi mijloacele de cercetare, 
a făcut ca în aceste cazuri să nu se atingă nivelul de densitate fapticà 
si interpretativă pentru a deveni teorii. 

Ca т atitea domenii ale biologiei și medicinei, academicianul 
C. I. Parhon a văzut mai departe decit epoca sa. Unele idei expuse 
în aceste lucrări au o valoare permanentă, capabile să genereze noi 
cimpuri de cercetare în viitor. | 

Materialul referitor la tiroidă, paratiroidă si timus a fost sistema- 
Ига? după gruparea lui firească, asa cum reiese din lucrările publicate 
de-a lungul timpului. Astfel se explică de ce economia fiecărei glande 
este diferită. 

Datorită numeroaselor publicaţii în tiroidologie, acest capitol este 
cel mai bogat si mai reprezentativ ca diversitate. Aici a fost posibilă 
prezentarea în capitole succesive a patologiei, fiziologiei şi biologiei 
generale а glandei tiroide — a cercetărilor asupra rolului glandei ti- 
roide în embriogeneză şi organogeneză ; în final, un capitol consacrat 
patologiei de corelaţie. 
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Sistematizarea materialului s-a făcut, în primul rind, după conținut 
şi, în al doilea rind, cronologic. 

În fiecare din aceste capitole se găseşte un număr variabil de lu- 
crări се ilustrează densitatea cercetărilor şi valoarea lor ştiinţifică, 
care, bineînțeles, trebuie judecată în lumina cunoştinţelor epocii 
respective. 

În capitolul consacrat paratiroidei, un material deosebit de тЕ- 
resant va putea fi găsit în lucrările : privire generală asupra patologiei, 
fiziologiei şi biologiei glandelor paratiroide ` privire morfogeneticd de 
ansamblu a modului de a reacționa şi asupra anatomiei patologice ge- 
nerale a ‘paratiroidelor ; cercetări asupra influenţei exercitate de săru- 
rile de calciu şi sodiu asupra tetaniei experimentale ; relaţiile tetaniei 
cu fosfatemia şi articolele referitoare la patologia de corelație, — tra- 
tamentul paratiroidian în ulcerul gastroduodenal, în acrocianoză si scle- 
rodermie. 

Este necesar de subliniat că în acest capitol este expusă lucrarea 
despre administrarea calciului în tetanie, care marchează o dată istorică 
în această problemă (1907). Academicianul C. 1. Parhon a fost primul 
autor care a arătat cá tetania experimentală la ciine este reductibilă 
prin administrarea intravenoasă de calciu. 

Trebuie să adăugăm că doi ani mai tirziu (1909), împreună си 
Urechia, arată în acelaşi timp cu Mc Callum я Voegtlin 
în literatura internațională, :că în tetanie există o scădere a calcemiei 
sub 10 mg. 

În comparație cu tiroida si paratiroida, lucrările consacrate timu- 
sului sînt mult mai puțin numeroase si reprezentative. De un interes 
deosebit documentar este raportul: Observaţii generale asupra timu- 
sului, din punct de vedere endocrinologic, precum şi 4 articole consa- 
crate modificărilor sistemului endocrin la 'animalele timectomizate. 


* 


Cel de-al treilea volum din operele alese ale academicianului 
C. I. Parhon, consacrat unor probleme de endocrinologie generală, 
tiroidei, paratiroidei si timusului, cuprinde, asa cum o arată continu- 
tul, numai o parte din opera sa endocrinologică. Volumul următor 
va cuprinde restul glandelor endocrine. În acel moment va fi posibilă 
o vedere mai сотріеій a operei sale endocrinologice. 

Abundenfa ideilor şi a faptelor, varietatea domeniilor abordate, 
dau acestui volum o valoare deosebită. Apartenența lor la o índelun- 
gată perioadă ce depăşeşte o jumătate de secol, le conferă si un mare 
interes istoric. 

Ne referim, din acest punct de vedere, nu numai la încadrarea 
materialului în evoluția mondială a endocrinologiei, dar, îndeosebi. la 
valoarea lui pentru dezvoltarea endocrinologiei in fara noastră. 


Academician ST.-M. MILCU 
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INTRODUCERE * 


„Importanţa problemei secretiilor interne în fiziologie si patologie nu 
mai poate fi ignorată de nimeni, în stadiul actual al cunostintelor noastre. 

27 Pentru a nu vorbi decît de patologie, vom spune cá nu există ramură 
a medicinii in care problema secrețiilor interne să poată fi trecută 
sub tăcere. 

| Importanța acestei probleme pentru neurologie este considerabilă 
dar este de asemenea poate tot atit de mare pentru medicina internă, der- 
matologie si obstetrică. Chirurgul nu poate ignora această problemă. 
Mixedemul si tetania postoperatorie sint exemple care demonstrează 
aceasta. Același lucru este valabil pentru oftalmolog, care observă adese- 
ori bolnavi cu acromegalie, sindromul lui Basedow, tulburări legate de o 
creştere prea rapidă sau exagerată. 

In aceste condiţii era natural că Facultatea de medicină, reprezen- 
tată prin cei mai distinși medici ai țării, a înţeles importanţa acestei 
probleme si a ales-o ca subiect pentru lucrarea căreia i se va atribui pen- 
tru prima oară Premiul Sertiotti. 

Subiectul ce trebuia tratat era astfel formulat: „Se va stabili prin 
fapte clinice $ cercetări experimentale originale, rolul glandelor cu secre- 
tie internă în patologie“. 

O astiel de lucrare era desigur necesară. O parte din tulburările legate 
de modificările funcţiilor endocrine şi-au dobindit definitiv locul în pato- 
logie și se găsesc descrise în toate tratatele. O altă parte însă se găsește 
risipită în diferite periodice medicale sub formă de lucrări izolate, diferite 
comunicări la societăți ştiinţifice, prezentări de cazuri etc. 

În această stare de lucruri era necesar să fie privită această problemă 
în intregimea sa şi Facultatea de medicină din Bucureşti, delimitind pro- 
blema în termenii citati mai sus, a avut ca scop să determine apariţia unei 
lucrări de ansamblu asupra secretiilor interne, conținînd esentialul din 
cunoştinţele noastre de astăzi, astfel încît prin lectura ei cititorul să poată 


. * In colaborare cu М. Goldstein, in Les sécrétions internes (pathologie et 
physiologie), Paris, 1909. | : 
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vedea се noi orizonturi se deschid în acest mare si irumos domeniu, iar 
cei care doresc să facă noi cercetări să găsească deschise căile cercetă- 
rilor pe care trebuie să pornească. 

Nu ignorăm dificultățile legate de realizarea unei astiel de lucrări. 
Am întreprins-o totuşi conduși de o adevărată pasiune pentru aceste 
probleme care ating fenomenele cele mai intime ale vieţii normale si 
patologice. 

Nu sîntem noi aceia care trebuie să spunem pină la ce punct am 
reuşit să realizăm o operă utilă. 

Conform dorinţei facultății, noi am divizat lucrarea în două părți, 
prima rezumind faptele clinice, cea de-a doua tratind despre rezultatele 
cercetărilor experimentale. În prima parte am adus un număr de fapte 
personale. Dar numai cu acestea nu se-putea realiza decit o palidă ima- 
gine despre lumina ce se revarsă asupra patologiei si terapeuticii din 
studiul problemelor secretiilor interne. 

Am cercetat bibliografia diferitelor capitole, am consultat monografii 
speciale, periodice medicale, dările de seamă ale societăților științifice 
şi am clasificat materialul referitor la faptele clinice care stabilesc: legă- 
turile dintre un sindrom sau altul- си unele modificări ale funcțiilor 
endocrine. 

Nu am omis nici lucrările care acordă un loc mare ipotezėlor, căci 
acestea au darul de a incita noi Cercetári, ceea ce este foarte util pentru 
progresul științei. Friedel numea ipotezele lermentii ştiinţei“ iar 
Soury le compara cu „sondaje ale viitorului“. 

În orice caz am căutat să deosebim cu grijă, fapte sigur dovedite 
de simple ipoteze. 

Pentru cele mai multe sindroame, n-am studiat decit problema pato- 
geniei legată de glandele endocrine. Pentru unele însă, am trecut în 
revistă. şi capitolele tratind despre etiologie, simptomatologie, tratament. 
Am procedat astfel, fiindcă în toate aceste paragrafe se găsesc fapte care 
aduc un sprijin pentru ideea legăturii dintre sindromul discutat și o alte- 
ratie endocrină sau pentru că sindromul nu figurează în toate tratatele. 
| Am studiat astfel infantilismul, feminismul, virilismul. Am ajuns 
astiel la a reuni in acest volum studiul diferitelor și numeroaselor tulbu- 
rări legate în mod sigur sau probabil de alteratiile glandelor си secre- 
Не internă. 

Acest lucru n-a fost făcut piná în prezent. Presupunem, fără să пе 
facem iluzii, că lucrarea noastră poate fi de oarecare utilitate. 

În a doua parte, ne-am ocupat cu faptele experimentale. Am indicat 
succint rezultatele obținute pentru fiecare glandă și din diferite puncte 
de vedere, de către cercetători numeroşi şi competenţi care ne-au precedat, 
apoi am arătat contribuţia noastră personală. 

In cercetările noastre experimentale aveam două drumuri de ur- 
mat: să facem un mare număr de experienţe privind una sau două pro- 
bleme, neglijînd pe celelalte, sau să facem пита! cîte un mic “număr de 
experienţe asupra fiecărei probleme pentru a putea cuprinde mai multe. 

Ştiam că alegind primul din aceste drumuri aveam mai multe şanse 
de a stabili, poate definitiv, unul sau două fapte. 


OPERE “ALESE 91 


„Am ales însă pe cel de-al doilea și aceasta deoarece, in primul rînd 
ne părea mai conform cu modul în care facultatea a înțeles să pună 
problema si pentru cá procedind astfel, am pus jaloanele care ne vor 
permite in viitor de a ne orienta in acest irumos si vast domeniu de care 
ne propunem sá ne ocupám. 

Indrăznim să sperăm că, poate în viitor, alli cercetători vor găsi 
în unele din experiențele noastre o sursă de inspiraţie pentru noi lucrări 

‚ în problema secretiilor interne. 
| Numätul animalelor de care ne-am servit depăşeşte 300 (exact 337). 

Toate experienţele nu au putut fi utilizate, ceea ce de altfel se în- 
timplă tuturor cercetătorilor. 

Noi am reprodus aici, numai acele experienţe din care pare să se 
desprindă o concluzie, sau cele pe care le-am putut studia mai complet. 

Planul general al cercetărilor noastre a fost următorul : 

1) A stabili pentru fiecare glandă cu secreție internă sindromul de 
insuficiență — prin extirparea organului — sau cînd acest lucru va fi 
posibil și va părea util, printr-un ser citotoxic. 

2) A stabili pentru fiecare glandă, cînd va fi posibil, sindromul de 
hiperfunctie. 

În acest din urmă scop, am avut in primul rînd intenția de а prac- 
tica numeroase grefe din acelasi organ, hipofiza de pildá, asupra aceluiasi 
animal pentru a-i inunda cu o cantitate exagerată de secreție mediul 
intern, ceea ce ne-ar fi permis poate să realizäm un sindrom de hiper- 
functie glandulará. | 
| Dar în practică lucrurile nu s-au desfășurat atit de ușor. De la pri- 
mele noastre cercetări. ne-am convins, ceea ce rezultă de altfel si din 
observaţiile altor autori, cá. grefele nu reușesc întotdeauna. După Cris- 
tiani și Pepere., o conditie esențială pentru reușită este insuficiența 
organismului în ceea ce privește secreția glandei ce urmează a fi trans- 
plantată. Or, noi doream să realizăm tocmai contrariul. 

De aceea, am recurs la un mijloc teoretic mai putin bun, dar în 
orice caz mai ușor de realizat şi care a' fost deja consacrat de către opo- 
terapie. Acest mijloc constă în a injecta sau a administra per os animale- 
lor, éxtracte din diferite glande sau chiar glanda însăși proaspătă sau uscată. 

3) Am studiat mai ales din punct de vedere experimental relaţiile 
diferitelor organe între ele căutînd să precizăm : 

а) Се se întîmplă cu glanda sau cu organul X, după extirparea unei 
alte glande У; 

b). modificările lui У, după extirparea lui X; 

с). modificările lui X, după injectarea sau administrarea pe cale bu- 
cală a extractului de glandă Y sau a glandei însăși;. 

d) modificările lui Y după injecții de À. œ 

4) Am vrut să urmărim efectele fiziologice și eventual terapeutice, 
ale serurilor animalelor avînd o insuficiență glandulară experimentală, 
dar cercetările sînt de-abia începute. 

"^ 5) Am dorit să mai stabilim următoarele fapte: este posibil să imu- 
nizăm un animat împotriva unei insuficiente glandulare experimentale, de 
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exemplu injectindu-i ser de la un animal care a primit la rîndul său 
injectii de ser de la un alt animal care a suferit extirparea organului 
în cauză. 

6) Reacţia diferitelor glande endocrine la intoxicații și infecții după 
natura dozelor substanţelor toxice, virulenta agentului infecțios etc. 

Numărul acestor experienţe a fost prea mic si rezultatul lor nu ne 
pare pînă în prezent demn de a îi menţionat. 

Lăsăm aceste două puncte pentru un program de cercetări ulterioare. 

În ceea ce priveşte experienţele din primele patru grupe, mai ales 
cele din grupul al 3-lea, au fost destul de numeroase. Problema este însă 
atit de vastă, încît numărul experienţelor. destinate clarificárii relaţiilor 
dintre două glande ne-a părut arareori suficient pentru a considera rezul- 
tatul obținut ca definitiv. 

Totuși, din unele experiențe reies constatări interesante care merită 
să Не reținute. 

Oricum ar îi, am căutat pentru partea experimentală ca și pentru cea 
clinică să prezentăm cititorilor stadiul actual al problemei. 

Procedind astfel, prezentăm o lucrare care cuprinde în întregime 
problema secretiilor interne. 

Este. posibil ca, unii cititori să Не surprinși găsind tratate în acest 
volum subiecte de patologie, despre care cu greu ar fi putut concepe са 
au oarecare legături cu modificările secreţiilor interne. 

Dar mirarea le va deveni poate mai mică, dacă vor dori să aprofun- 
deze problema si să ţină seamă de faptul cá alteratiile endocrine modifică 
fenomenele cele mai intime се se produc în diferitele organe şi. ţesuturi, 

Va fi usor de inteles cauza pentru care alterarea unei singure glande, 
tiroida de pildá, se va rástringe asupra unor teritorii atit de variate, dacá 
cititorul isi va reaminti cá insuficiența, hiperfunctia sau vicierea funcției 
unei glande, influenteazá in primul rind mediul intern. 

De altfel, un număr de capitole ce le vom găsi în această lucrare, 
ca avînd legături cu patologia glandelor endocrine, trebuie să îie consi- 
derate ca provizorii si numai viitorul va decide dacă locul lor va fi sau 
nu păstrat. 

Pentru moment, ne-a părut util să iim mai degrabă mai cuprinzátori 
decît să lăsăm lacune pe care ni le-am putea reproşa тај tîrziu. 

În partea clinică, am grupat capitolele după afinitätile sigure sau 
ipotetice, existînd între diferitele boli sau sindroame și după relațiile mai 
mult sau mai putin demonstrate E care aceste afecțiuni le аи си diferitele 
glande cu secreție internă. 

Unele. sindroame: pot # legate de mai multe glande Нее, Noi 
le-am descris totuși într-un singur capitol spre a putea fi studiate mai 
ușor. 

Astfel s-a. întîmplat си sindromul Dercum, pe care unii mee il: con- 
sideră 'datorit, Не alteratiilor tiroidiene, fie hipofizare. ; 
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Noi l-am descris numai la sindroamele legate de glanda tiroidá, in- 
dicind in acest loc, faptele care vorbesc în sprijinul naturii hipofizare а 
afecțiunii. Am căutat să dăm fiecărui capitol principalele indicaţii biblio- 
grafice pe care le-am putut găsi. А 


ВВЕДЕИИЕ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


. Настоящая работа служит введением к труду «Les sécrétions 
internes. Pathologie et physiologie », опубликованному совместно € 
М. Гольдштейном в 1909 году. i 

Это первый изданный в мире труд, занимающийся вопросом BHYT- 
ренних секреций и в их совокупности ; Бухарестский медицинский фа- 
культет присудил ему премию Серфиотти. 

Труд разделен на две части. В первой части описываются клини- 
ческие данные, а во второй приведеиы экспериментальные исследо- 
вания. 

В связи с различными синдромами были изучены или только NATO- 
логия с эндокринной точки зрения, или и другие нозологические отделы, 
если последние имели отношение к вопросу внутренних секреций, Клас- 
сификация заболеваний была произведена на основаиии достоверных 
или гипотетических связей с онределенными железами. 

В экспериментальных работах автор поставил себе целью уста- 
новить в отдельности для каждой железы внутренней секреции синдром 
недостаточности H гиперфункции, изучить экспериментально соотно- 
шения между различными эндокринными железами и физиологнческие 
явления, вызванные сывороткой животных, представляющих недоста- 
точность ‘этих желез, осуществить иммунизацию против эксперимен- 
тальной их недостаточности и изучить реакцию эндокринных желез на 
интокснкации и инфекции. 


INTRODUCTION 


ВЕЗОМЕ 


Ce travail sert d'introduction au volume «Les sécrétions internes. 
Pathologie et physiologie», publié en collaboration avec M. Goldstein 
en 1909. 

L'ouvrage, couronné par la Faculté de médecine de Bucarest du Prix 
Serfiotti, est le premier du monde qui ait traité du probléme des sécré- 
Dons internes dans son ensemble. 
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L'ouvrage est divisé en deux parties, dont la première expose les 
faits cliniques et la seconde, les recherches expérimentales. 
|. On a étudié, pour les différents syndromes, soit seulement la patho- 
logie au point de vue endocrinien, soit les autres chapitres nosologiques 
aussi, s'ils étaient en relation avec le probléme des sécrétions internes. 
La classification des malades a été faite d’après les relations sûres ou 
hypothétiques avec certaines glandes. - 

Dans les travaux expérimentaux, l'auteur s'est proposé :. d'établir, 
pour chaque glande à sécrétion interne, le syndrome d’insuffisance et 
d'hyperfonction ; d'étudier expérimentalement les relations entre les diffé- 
rentes glandes endocrines, ainsi que les effets physiologiques des sérums 
des -animaux présentant une insuffisance glandulaire; de réaliser une 
immunisation contre l'insuffisance glandulaire expérimentale; d'étudier 
la réaction des glandes endocrines aux intoxications et infections. 


xr 


OBIECTUL ENDOCRINOLOGIEI 


ACHIZIŢIILE Și PERSPECTIVELE ACESTEI STIINTE. . . 
_ METODELE. ORGANIZAREA INVATAMINTULUI ENDOCRINOLOGIC * 


Să începem prin a expune în linii generale obiectul endocrinologiei. 
Léopold Levi, marele și regretatul clinician îrancez, a creat in 1911 
acest termen. 

Endocrinologia este știința care se ocupă cu studiul morfologic și 
clinic al glandelor endocrine, cu patologia, fiziologia şi biochimia acestor 
organe, $1 care studiază aplicațiile terapeutice ale produselor de secreție 
sau ale extractelor lor. 

Importanţa acestei ştiinţe este considerabilă. 

Din punct de vedere morfologic endocrinologul studiază volumul, 
greutatea, aspectul macro- şi microscopic al glandelor cu secreție internă 
în stare normală, în raport cu diferitele condiții legate de specie, vîrstă, 
ciclu sexual, anotimp, regim alimentar etc. şi în diferitele stări patologice. 
El caută să stabilească aspectele morfologice care arată starea de repaus, 
de activitate etc. Nu vom insista asupra amănuntelor acestei probleme.! 
Vom aminti numai că apariţia uneia sau alteia din aceste glande, la un: 
nivel oarecare al scării filogenetice, ca si în cursul evoluţiei individuale, ' 
tinde să dovedească, de pe acum, rolul lor nu numai in ontogenezá, ci : 
si in filogenezá. 

.. Studiul acestor organe, din punct de vedere fizico-chimic, trebuie să . 
precizeze constituţia lor chimică si aceea a produselor de secreție, їепо- 
menele care se desfășoară în intimitatea celulelor in cursul diferitelor 
procese biologice. Endocrinologul trebuie să urmărească să reproducă pe 
cale sintetică „produsele specilice secretate de această glandă. Endocrino- 
logia trebuie în sfîrşit, să studieze modificările ce se produc cînd glandele 
sînt absente sau dimpotrivă funcţia lor este exagerată sau cînd se injec- 
tează în cantități și circumstanțe variabile, extractele sau produsele lor 
de secreție. 


i * Lecţie de deschidere a cursului de endocrinologie clinică si teoretică la Facul- 
tatea de medicină din Bucureşti. Publicată în Bull. Soc. roum. neurol., psychatr,, 
psychol., endocr., 1934, nr. 1—2. ` 
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Mai ales studiul sindroamelor clinice a-, Шро- si hiperfunctionale a 
luminat marele și admirabilul domeniu al endocrinologiei. 

Vom trece în revistă faptele esențiale care se desprind din acest 
studiu. Există sindromul a-, hipo- și cel de hipertiroidie. Fárá a intra aici 
in amánunte vom aminti cá in primul se обзегуй mai ales incetinirea si 
scăderea funcţiilor organismului pe cînd in al doilea se produce о mărire 
a acestor funcții. 

Oprirea metamoriozei la mormolocii etiroidati si întirzierea consi- 
derabilă a osteogenezei, a creșterii, a apariției dinţilor $1 a psihogenezei 
în aplazia tiroidiană la om, precum și scăderea considerabilă a metabolis- 
mului bazal în insuficienţa tiroidiană în general, constituie exemple de- 
monstrative. Adăugăm că, tratamentul se face cu glanda tiroidă sau 
tiroxină. Această substanţă reprezintă probabil principalul produs de 
secreție tiroidiană si care se poate obține si pe cale sintetică. Tratamen- 
tul duce la dispariţia simptomelor provocate de absența sau ais 
funcției tiroidiene. . 

Cunoastem pe de altă parte, un sindrom de hipertiroidie care se 
observă în clinică și poate fi reprodus experimental. El este caracterizat 
prin simptome opuse celor pe care le-am citat. Menţionăm o singură și 
remarcabilă experienţă, cea a lui Nerking și Gudernatsch. Dacă 
mormolocii de broască sînt hrániti cu glanda tiroidă (sau cu tiroxină), ei 
se metamorfozează rapid, dar rămîn mici si chiar scad din punct de 
vedere ponderal. 

Cunoastem pe de altă parte, cel putin o substanţă, diiodotirozina 
(care se poate extrage chiar din glanda tiroidá) care este capabilá sá 
scadă funcţia acestui organ. Adăugăm în sfîrşit, cá imaginile histologice 


„de hipo- și hipertiroidie sînt destul de caracteristice. 


Din cele precedente, trebuie reținut că. tiroida exercită o шНиеща 
considerabilă asupra evoluţiei organelor, începînd de la formarea unor 
țesuturi, ca cel osos, pînă la procesul de diferenţiere totală. 

Se pare că, țesutul osos nu se poate dezvolta fără produsul de secreție 
al glandei tiroide. Este în orice caz un organ accelerator al diferentierii, 
acțiune pe care preparatele tiroidiene o exercită si asupra plantelor. Ac- 
Нипеа asupra evoluţiei organismului, se observă și în ceea ce privește 
starea psihică. Copiii lipsiți de glanda tiroidă sînt idioţi. Acest organ 


„ exercită o acţiune considerabilă din punct de vedere psihogenetic. Rolul 


ei este deosebit de important în osteogeneză, absența ei la animalele 
lipsite de sistem osos pare a dovedi că este indispensabilă evoluţiei filo- 
genetice. 

De asemenea, copiii fără glandă tiroidă mor destul de devreme și 
chiar dacă supraviețuiesc mai mult, pubertatea nu apare niciodată. Fără 
existenţa ` acestei glande, perpetuarea speciei, cel putin Іа vertebratele 
superioare, ar fi imposibilă” si dacă am admite totuși contrariul, specia 


“umană ar D reprezentată numai de idioţi. Toată strălucirea EIE 


ar fi inexistentă. 

Cunoastem de asemenea un sindrom de a- sau hipoparatiroidie carac- 
terizat prin modificări ale metabolismului calciului care duce si la stări 
convulsive, sfîrşindu-se prin moarte, dacă nu intervenim la timp cu aju: 
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iorul substanţei specifice extrasă din paratiroidá si care determină nor- 
malizarea metabolismului calcic si dispariţia simptomelor. 

Sindromul de hiperparatiroidie, pe care-l cunoaștem de asemenea de 
cîțiva ani şi pe care-l reproducem ușor din punct de vedere experimental 
prin injecții cu hormon paratiroidian, este caracterizat mai ales prin 
decalcifierea oaselor, creșterea calciului sanguin şi eliminarea exagerată 
a calciului mai ales prin urină, 
^'^ Мот trece în revistă sindromul atimic care ne este cunoscut mai 
ales experimental și care se caracterizează printre alte simptome prin 
tulburări de creştere. 

Mai trebuie să adăugăm că Asher a obţinut din timus o substanță 
capabilă de a stimula creșterea şi nu trebuie să uităm că Gudernatsch 
a observat cá mormolocii hräniti cu timus cresc repede în greutate si in 
volum, dar nu se metamoriozeazä. | 

Este vorba de о acțiune opusă celei a tiroidei, de inhibare a diferen- 


mt 


tierii. In timp ce ultima glandă modelează, ca să spunem așa, substanţa | 


organismului, timusul acumulează substanțele necesare diférentierii. Ti- | 


musul este mai ales un organ asimilator, iar tiroida o glandă care acti- 
vează dezasimilatia. Vom trece peste putinul pe care-l știm cu privire la 
corspusculii postbranhiali, glandele carotidiene și glanda coccigianá а 
Jui Luschka, pentru a пе opri mai mult asupra hipofizei, organ endocrin 
de cea mai mare importanţă. | 

Cunoaștem sindroame de exagerare a creşterii în înălțime sau lățime, 
gigantismul, acromegalia sau acromegalo-gigantismul, în raport cu exa- 
` gerarea unei funcții determinate a lobului anterior al hipofizei, sindroame 
care au putut fi reproduse experimental. Cunoastem de asemenea sin- 
droame opuse produse de absenţa sau scăderea aceleiași funcţii, acro- 
micria și nanismul hipofizar, reproduse experimental prin extirparea 
hipofizei. Trebuie să adăugăm că putem observa un sindrom de atrofie 
genitală, care se însoțește printre altele de o creştere exagerată și un 
sindrom de pubertate precoce cu nanism, în legătură cu osificarea precoce 
a cartilajelor de conjugare. | 

Nu vom insista nici asupra sindroamelor încă pütin cunoscute, mani- 
festate totdeauna prin exagerarea sau absenta secretiilor hipofizare ace- 
tonemiante, tireotrope, pancreatotrope, paratireotrope, suprarenotrope etc., 
secretii datorite, după Anselmino, Hoffmann si Magistris, 
aceluiasi lob anterior. | | 

Vom spune cá este cunoscut un sindrom legat de absenţa secreției 
porțiunii intermediare a hipofizei, caracterizat cel putin la broaște, prin 
depigmentare si un sindrom opus, caracterizat prin pigmentare exagerată. 

Сипоа ет în sfîrșit sindromul diabetului insipid, în legătură cu ab- 
senta secreției lobului posterior al hipofizei, sindrom care poate retroceda 
prin aspiraţia pe cale nazală sau рип injectia unui extract al acelu- 
iaşi lob. | | | 

. Acestui complex simptomatic, i. se poate opune sindromul hiperhidro- 

pexic, pe care l-am izolat recent, Cîteva cazuri din acest sindrom au fost 
spontane, iar altele au fost obţinute printr-un tratament intempestiv (in- 
voluntar) cu acelaşi extract. 
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.  Unele cazuri de atonie uterină sau de nașteri ușoare si rapide sint 
în legătură cu absența sau excesul unei alte substanțe apartinind lobului 
posterior al hipofizei, astăzi mult întrebuințată în terapeütica obstetricalá. 

Cunoastem pe de altă parte sindromul lui Adisson în legătură mai 
ales cu absenţa funcţiei corticalei suprarenale si sindromul de insuli- 
cientä suprarenală: acută care poate Н reprodus experimental. Acest din 
urmă sindrom duce de obicei la moarte. 

Dar putem preveni această consecință dacă injectám substanța recent 
extrasă din corticosuprarenală desemnată sub numele de „cortină“. 

Cunoastem de asemenea un sindrom hipercorticosuprarenal 'caracte- 
rizat printr-o dezvoltare exagerată a țesutului adipos, muscular, a siste- 
mului pilos şi prin evoluția organelor genitale în sens masculin (virilism, 
masculinism, hermairodism). Acest sindrom a putut fi realizat experi- 
mental, într-o oarecare măsură. 

Cunoaștem si sindromul de hipertensiune cu edem pulmonar acut, 
realizat experimental prin injectarea de adrenalină şi care pare a cores- 
punde unor sindroame observate în clinică. 

Sindromul de insuficiență medulosuprarenală este mai puţin cunos- 
cut din punct de vedere clinic si din cauze de ordin tehnic nu poate fi 
realizat experimental. Mai trebüie sá adáugám cá se cunoaste un sindrom 
de insuficiență epifizará caracterizat prin -creşterea exagerată a taliei cp 
pubertate precoce si dezvoltare de asemenea exageratá a organelor genitale. 

Pînă astăzi nu se cunoaște un sindrom hiperepifizar. 

Cunoastem de asemenea sindroamele de insuficiență ovariană si insu- 
ficienta orhiticá care pot fi reproduse experimental; posedăm substanţe 
cu acțiune specifică pentru a le putea vindeca. 

S-au descris sindroame hiperovariene și heperorhitice și au fost герго- 
duse experimental, cel putin cel hiperovarian. ` ` 

Se cunosc si sindroame de feminism, virilism și hermairodism nu 
numai clinic dar si experimental. În сееа ce priveşte ovarul, dispunem 
astăzi de cel: putin două substanțe active cu acțiune electivă și diferită, 
una provenind din secreția foliculară și cealaltă din corpul galben. 

Studiul experimental al caracterelor sexuale secundare la păsări ne-a 
arătat că unele caractere ce se consideră specifice sexului, sint in reali- 
tate cele ale animalului neutru (penele cocoșului, pintenii). În ceea се 
priveşte penele, ovarul exercită asupra lor o acţiune evidentă. 

Se cunoaşte de multă vreme în clinică, sindromul diabetului cu prog- 
nosticul sáu atit de sumbru care a putut fi reprodus experimental prin 
extirparea „pancreasului. Dispunem pe de altă parte astăzi, de o substanță 
capabilă să facä să regreseze simptomele diabetului clinic si experimental 
și de a-păstra în viață bolnavii şi animalele lipsite de pancreas. 

Putem realiza experimental, sindromul hiperinsulinemiei care poate 
îi observat în clinică nu numai sub forme de hipoglicemii acute dar: şi 
sub forma obezității datorite hiperactivitätii insulinice. 

Duodenul posedă de asemenea un produs de secreție internă, secre- 
tina, .Sindroamele hiper si hiposecretinice nu au fost însă studiate pînă 
acum. Alăturea de sindroamele monoglandulare pe care le-am enumerat, 
se cunosc şi cele pluriglandulare care pot fi concepute, în număr aproape 
nedefinit 
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„Analiza diferitelor cazuri clinice, demonstrează pe de altă parte, cá 
alterürile glandelor endocrine participá la simptomatologia si in general 
la;dulburárile ce se observă in timpul bolilor infecțioase, in bolile meta- 
bolismului general, sau ale diferitelor sisteme, aparate, organe sau țesuturi. 
“<: Sindroamele glandulare, cele mai bine caracterizate, reprezintă pe de 
altă parte extremele seriei cuprinzind indivizi considerați ca normali. dar 
саге se apropie. fie de o extremitate fie de cealaltă. Acest lucru este ade- 
vărat pentru fiecare glandă in parte. 

Astfel se realizează constitutiile numite prin extensia semnificației 
atribuite” cuvîntului respectiv: hipo- si hipertiroidiene, hipo- si hiperpara- | 
tiroidiene etc. 

Combinările multiple ale coeficienţilor glandulari diferiți, determină 
infinitatea variațiilor constitutiilor care se întîlnesc in specia umană ca. 
și. în celelalte specii animale. | 
пі Aceste combinári variate ale secretiilor ce realizează echilibrul Ge 
dular, precizează noţiunea de teren in sensul fiziologic si patologic ‘al 
cuvîntului și arată in același timp că ceea ce numim teren sau constituție 
пи constituie entități inaccesibile metodelor noastre terapeutice. Trebuie 
să adăugăm în sfirsit, că secrețiile interne nu sint âpanajul vertebratelor. 
Unele fápte dovedesc existenţa lor la nevertebrate si la vegetale. Varia- 
tiile echilibrului endocrin, pot contribui la explicarea unor caractere ob- 
servate la unele specii, varietățile acestora etc. Faptele acumulate pînă 
în prezent, ne permit să conchidem cá glandele endocrine au ип’ rol con- 
siderabil în ontogenie inclusiv histo- si organogeneză, în psihologie si 
psihogenezá, in evoluţia individului in totalitate, in apariția pubertätii, 
determinismul sexului, apariția caracterelor sexuale secundare, in evo- 
ана senilă, în reglarea metabolismului, cu alte cuvinte în fenomenele 
esențiale ale vieţii: asimilatie si dezasimilatie. Aceste organe joacă ùn 
rol de prin ordin în geneza diferitelor coristitutii şi clârifică ceea ce noi 
numim de obicei teren. Există o zoo- şi fitoendocrinologie. Endocrinologia 
a îmbogățit terapeutica cu un număr de substanţe cu activitate specifică, 
dintre care unele ne permit să salvăm viața unor bolnavi, ае! condam- 
nali si să intretinem în viață animalele care mureau repede, în urma extir- 
pării glandelor endocrine. 
~- Brown-Séquard a afirmat că: „fiecare organ, fiecare țesut, 
fiecare celulă, are o secreție internă“. | 

S-au fäcut multe rezerve asupra acestui mod de a vedea (mai ales de 
către Gley si elevii săi).. 

Cu toale acestea, noi credem că această afirmaţie poate fi acceptată 
cel puţin ca ipoteză de lucru. 

In primul rînd, nu putem să stabilim la ora actuală o limită -precisă 
între secrețiile interne si unii „metaboliți“, се rezultă din unele schimburi 
nutritive și mai ales din dezintegrările celulare. 

Endocrinologul va trebui să se ocupe și de aceste substanțe şi să 
studieze eventuala lor acțiune asupra organismului în general și asupra 
unora din funcțiile lui în special. 

:. Dar oricum ar fi, ne pare sigur că din afirmaţia suscitatá, putem 
reţine faptul că produsele de secreție internă pe care le cunoaștem пи 


| 
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sint singure. De pe acum unele fapte tind să arate că pielea are o secreție 
internă și acelaşi lucru ne pare probabil şi pentru mucoase. 

Am văzut că mucoasa duodenală revarsă în circuitul sanguin secre- 
lia și s-a vorbit de asemenea de о secretină gastrică. 205 

S-a văzut pe de altă parte, cá gastrectomiile largi sint urmate după 
un timp, de apariţia unei anemii pernicioase, sindrom ce a fost de altfel 
observat și după rezectii întinse ale intestinului subţire. Această anemie, 
cedează la tratamentul cu mucoasă gastrică care conţine factorul intrin- 
sec, necesar regenerării hematiilor. 

Este locul să se cerceteze existența posibilă a unei secret) interne а 
mucoasei bucale, esofagiene etc. 

Unele fapte tind să demonstreze că glandele salivare intervin pe 
cale endocrină în metabolismul zahărului. Ficatul pare a secreta o sub- 
stantä necesară nutritiei normale a creierului. S-a vorbit de asemenea de 
hormoni cardiaci. Muschii par a interveni, după unele cercetări vechi, in 
glicogenoliza hepatică. 

S-a observat pe de altă parte cá suprarenalele se atrofiazä în age- 
nezia creierului și presupun, că în aceste cazuri este posibilă absenţa unei 
secretii interne a creierului embrionar care ar stimula aceste glande. 

Cauza acestei stimulări, ar fi necesitatea pentru creier a lipoizilor 
suprarenali, care ar interveni în mielinizarea centrilor nervoși. lată. un 
exemplu de ceea се am numit „legea cererii si a ofertei în endocrinologie“. 

Cînd un organ are nevoie de o substanţă, trimite un hormon (Star- 
ling) glandei respective, care-i trimite la rîndul său substanța necesară: 

Dar şi aceasta nu este decît o ipoteză de lucru. | 

Se ridică problema dacă ochiul nu are si o funcţie endocrină cum par 
a o dovedi unele fapte ca: volumul ochiului in viata embrionará, analo- 
gia de dezvoltare cu hipofiza si epifiza etc. 

Raporturile dintre hormoni si vitamine sint de asemenea fapte care 
trebuie mentionate. КЕС 


* 


Dintre perspectivele deschise de endocrinologie, una din cele mai 
interesante este aceea care se referă la rolul glandelor cu secreție internă 
in organogenezá. Rolul ovarelor în dezvoltarea glandelor mamare și a 
uterului, rolul testiculelor în dezvoltarea organelor genitale externe si à 
crestei cocoșului, rolul hipofizei in maturatia ovarelor si în dezvoltarea 
tiroidei etc. sînt tot atitea exemple ale funcției organogenetice a glandelor 
endocrine. Noi am emis ipoteza, că aceste exemple nu ar Н decît cazuri 
izolate ale unei legi generale și că ar fi locul să căutăm pentru Несаге 
organ hormoni organogenetici. : | 

Intrebuintarea hormonilor s-ar putea indica în insuficiența funcțio- 
nală a unui anumit organ în timpul bătrîneţii etc. Aceasta reprezintă о 
nouă orientare a opoterapiei. ; | TES 

Această opoterapie organogeneticá pare a-si găsi o indicație din ce 
în ce mai largă cu atît mai mult cu cît unele lucrări tind să dovedească 
cá opoterapia substitutivă poate determina regresiunea funcțională., şi 
chiar atrofia organului căruia ii suplineste sau îi completează TIuncta ' 
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.... Endocrinologia deschide ре de altă parte, largi perspective spre bio- 
logia generală $i ne permite să cunoaştem mai bine mecanismul fenome- 
nelor fundamentale ale vieţii, ca asimilatia, dezasimilatia, creșterea, dife- 
rentierea. | | 

Endocrinologia ne deschide de asemenea perspective asupra fizio- si 
psihogenezei. Legăturile endocrinologiei cu conformatia somato-psihicá ne 
permit să fundamentäm o endocrinologie retrospectivă sau mai bine zis o 
endocrinologie istorică, cu alte cuvinte să privim personajele istorice prin 
prisma endocrinologiei pe baza documentelor са: fotografii, manuscrise, 
lucrări etc. 

.. „ Contormaţia animalelor fosile ne va permite să vorbim într-o zi 
de о paleoendocrinologie. 

Printre perspectivele deschise endocrinologiei, aceea a pătrunderii ei 
în viaţa socială nu este cea mai puţin interesantă. În primul rînd îşi va 
găsi desigur o largă aplicare în pedagogie. Părinţii, educatorii, vor tre- 
bui să se familiarizeze cu ea. 

© Va trebui să supraveghem constant copiii din acest punct de vedere 
ca să evităm la timp defectele posibile. 

“Trebuie să schimbăm și să modelăm copiii ре baza descoperirilor en- 
docrinologiei. | 

Trebuié, de asemenea, să aplicăm în criminalogie, cunoștințele de 
endocrinologie si să căutăm să influentäm mai ales copiii delicventi si 
poate, criminalii adulți cum unii autori ca Pende au și făcut-o. Endo- 
crinologia va putea foarte probabil, să ne facă să înțelegem mai bine 
modul de a fi, de a se comporta, de a acționa a unor persoane destinate 
unor înalte situaţii sociale, ceea ce va fi foarte important în ziua cînd 
politica va avea o bază ştiinţifică. Endocrinologia va juca desigur un rol 
în zootehnie și în unele industrii legate de aceasta, ca industria laptelui, 
a cărnii, a linii. Nu putem însă să insistám mai mult asupra acestei 
probleme. 

Vom cita numai un exemplu: castrărea vacilor crește cantitatea si 
ameliorează calitatea laptelui. Dar după o perioadă, secreția glandelor 
mamare încetează. 

Dar astăzi avem posibilitatea de a produce un nou puseu hiperplazie 
și apoi secretor al glandei mamare. In sfîrşit, nu trebuie să uităm avintul 
determinat de endocrinologie în industria medicamentelor, avînd în vedere, 
se înţelege, produsele opoterapice. Această industrie a valorificat produse 
altădată fără valoare, ca de pildă urina iepelor gravide. 


* 


O problemă interesantă este de precizat în această primă lecție si 
anume dacă endocrinologia este, si în ce măsură, o specialitate. 
„- Putem afirma cá endocrinologia este o specialitate, care necesită 
studii prelungite, multă vreme, o mare experienţă și o aprofundare deose- 
bită a problemelor. Р 

Același lucru este adevărat si pentru disciplinele fundamentale ale 
medicinii și biologiei, ca anatomia și morfologia. în general, biochimia, 
fiziologia si bacteriologia. Pe de altă parte, nici un medic care-şi merită 
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numele.nu se poate lipsi de cunoaşterea acestor științe cel putin. relativ. 
De aceea poartă numele de discipline fundamentale ale medicinei. : 

Nu este locul să insistăm acum asupra legăturilor dintre endocrinolo: 
gie si diferitele ramuri ale medicinei si mai ales cu unele specialități me- 
dicale. Trebuie să mă mulțumesc să vă spun că boala reprezintă în gene- 
ral o reacţie a organismului față de unii factori patogeni. Dar cum indi- 
vizii sînt destul de diferiţi s-a putut afirma că nu există boli ci bolnavi; 

„Dacă studiul factorilor patogeni, cum ar fi de pildă microorganismele, 
este important pentru înțelegerea bolii şi aplicarea unui tratament potrivit, 
cunoașterea terenului nu este mai putin importantä. 

Adeseori modificarea terapeutică a terenului este suficientă pentru ca 
boala sá dispará. Or, terenul este in mare másurá „deterininat de funcțiile 
endocrine. | 

Terenul nu este indiferent nici cind factorii patogeni sint de ordin 
mecanic. Acelasi traumatism poate avea efecte diferite азирга osului, după 
gradul sáu de porozitate sau de densitate, după bogăţia în apă, în sub: 
stante organice sau minerale. Toate aceste calități sint dependerite. de 
glandele endocrine. 

Rámine deci stabilit cá endocrinologia este una dintre stiintele' fos 
damentale ale medicinii si cá toti medicii trebuie sá se poatá orienta 
satisfăcător în acest domeniu. Dacă piná în prezent, numai un mic număr 
de facultăți au un învățămînt endocrinologic, acest lucru se datorește pe 
de. o parte faptului că endocrinologia este o ramură destul de tînără a 
biologiei iar pe de altă parte rutinei, care este duşmanul progresului 
stiintific. Dar este neîndoielnic, după părerea mea, că învățămîntul acestei 
ştiinţe, va deveni în puţină vreme obligator în toate facultăţile de me- 
dicină. 


* 

Sá spunem acum citeva cuvinte despre metodele de сана in en- 
docrinologie. 

О primă metodă este cea morfologică. Este vorba de a deduce func- 
tionarea glandelor endocrine, după examenul morfologic al individului. 
Această metodă întrebuinţează de asemenea şi microscopul, cînd este vor- 
ba de pildă, de a studia elementele tigurate ale singelui, de a cerceta 
histopatologic glandele endocrine înseși, sau alte organe la bolnavii morti 
de o afecţiune endocrină sau la animalele de experienţă etc. O a doua 
metodă este cea chimică. Studiul metabolismului bazal, al glicemiei pe 
nemîncate sau postprandiale, al glicemiei adrenalitice, studiul calcemiei, 
lipemiei, proteinemiei etc. duce de asemenea la concluzii importante pri- 
vind funcţia glandelor endocrine. Se poate apropia de analizele precedente, 
cercetarea reacției lui Abderhalden și examenul interferometric, in ciuda 
valorilor relative pe care le putem obţine. 

Metoda ideală, ar fi determinarea cantitativă si calitativă a hormo- 
nilor—hormonemia. Dar acest studiu este încă departe de perfecțiunea ne- 
cesară. Examenul chimic nu se va mărgini însă la studiul sîngelui. 
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Alte umori, ca lichidul cefalorahidian, saliva si mai ales urina trebuie 
cercetate din punct de vedere al modificărilor fizio-chimice si mai ales în 
ceea ce privește conţinutul lor in hormoni. mE 
" Ла sfîrsit, la bolnavii care mor si la animalele de experienţă exa: 
menul chimic se va extinde si asupra diferitelor organe și ţesuturi. 

Examenul fiziologic (si fiziopatologic) va trebui să stabilească capa- 
citatea funcțională a unui individ sau animal de experienţă, în ceea ce 
priveşte diferitele organe, aparate, sisteme şi ţesuturi. 

Mijloacele clinice uzuale și cele de laborator vor servi pentru aseme- 
nea cercetări, ' 

Vom recurge de asemenea la analize de laborator, cînd va îi vorba 
de a cerceta acțiunea diferitelor extracte de organe sau uneori la indivizi 
în timpul diferitelor faze ale bolilor endocrine. 

Va trebui să studiem amănunţit psihologia indivizilor cărora avem 
să le stabilim constituția sau diagnosticul endocrin. Metodele pe care 
le-am indicat se vor aplica de asemenea la animalele-cărora И s-au extir- 
pat unul sau. mai multe organe endocrine, care au primit extracte de 
organe sau asupra cărora am practicat experiențe combinate pentru a rea- 
liza sindroame endocrine complexe. 

Cele expuse pînă acum ne arată partea considerabilă ce revine cer- 
cetărilor de laborator în studiile endocrinologice. 

Deci, din punct de vedere morfologic, aceste laboratoare trebuie să 
fie utilate cu toate instrumentele necesare cercetărilor antropologice pe 
de o parte si cele histologice si histopatologice pe de alta. 

Aceste laboratoare vor trebui să aibă toate aparatele şi reactivii ne- 
cesari pentru studiul fizic, chimic și fizico-chimic al singelui, umorilor, 
organelor și ţesuturilor. 

Nici o altă ramură a medicinii, nu are mai multe sarcini în extinde- 
rea și aprofundarea analizării fenomenelor vieţii, decît endocrinologia. 

Endocrinologul trebuie să știe să privească si să cerceteze ca să spu- 
nem aşa, toate transformările, toate modificările ce se produc în consti- 
tuentii morfologici fizici si chimici ai celulelor si interstiţiilor intercelulare 
și țesuturilor în general. 

Este de înţeles în ce măsură trebuie să Не utilate laboratoarele și 
cum trebuie educat însăşi endocrinologul şi ajutoarele lui. 

Studiul fiziologic si farmacodinamic al hormonilor, modificările dife- 
ritelor funcțiuni după extirparea uneia sau alteia din glandele cu secreție 
internă, vor cere de asemenea un utilaj special pentru laboratoarele cate- 
drei de endocrinologie și trebuie să adăugăm, fără a insista însă, cá 
trebuie să facem același lucru si pentru cercetările psiho-fiziologice. 

Știm bine că se poate să ni se reamintească de criza financiară, sau 
să ni se spună că diieritele cercetări de care vorbim, ar putea ii urmărite 
în laboratoarele existente, 

Dar este evident că aceste obiecţii, nu pot avea decit o valoare 
relativă. 


3 — Opere alese, vol. III — с. 48. 
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Rominia are resurse suficiente pentru a face față acestei datorii im- 
perioase, care este promovarea cercetărilor stiintifice. 

Pe de altă parte, laboratoarele existente nu sînt nici ele atît de bogate 
pentru a putea da ospitalitate si cercetătorilor care lucrează în domenii 
înrudite. | | 


ПРЕДМЕТ ЭНДОКРИНОЛОГИИ. ДОСТИЖЕНИЯ 
И ПЕРСПЕКТИВЫ ЭТОЙ НАУКИ. МЕТОДЫ. 
ОРГАНИЗАЦИЯ ПРЕПОДАВАНИЯ ЭИДОКРИНОЛОГИИ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Настоящая работа является текстом вступительной лекции курса 
эндокринологии при Бухарестском медицинском факультете. Автор 
определяет эндокринологию как науку, занимающуюся морфологиче- 
ским и клиническим изучением эндокринных желез, патологией, физио- 
логией и биохимией этих органов; она изучает также терапевтические 
применения продуктов их секреции или их экстрактов. 

Автор делает затем обзор наиболее известных эндокриниых а-, 
гипо- и гиперфункциональных синдромов, а именно: синдромов щито- 
видной железы, околощнтовидных желез, вилочковой железы, гипофиза, 
надпочечников, половых желез, поджелудочной железы и т. д. 

Автор подчеркивает, что эти синдромы являются лишь крайними 
членами ряда, охватывающего лиц, считающихся нормальными, но 
которые больше приближаются к той или другой крайности, и уточняет 
понятие о конституции или предрасположении, считая наследственность 
доступной терапевтическим методам. Автор подчеркивает вескость 
(хотя бы в виде рабочей гипотезы) утверждения Броун — Секара, что 
«каждый орган, каждая ткань, каждая клетка обладают внутренней 
секрецией». Производится обзор, в свете этого учения, ряда менее хо- 
porro уточненных эндокринных синдромов. 

Показывается значение органогенетической гормонотерапии, роль 
эндокринологии в определении соматопсихической конституции. Рас- 
сматриваются проблемы, выдвигаемые исторической эндокринологией, 
палеоэндокринологией, и отмечается значение изучения эндокринных 
желез для педагогики, криминологии, зоотехники, `фармацевтического 
производства и T. д. 

Автор утверждает, что эндокринология, по глубине изучаемых 
проблем, является, с одной стороны, медицинской специальностью, а C 
другой — основной дисциплиной медицины как физиология, морфо- 
логия или биохимия, которую не может игнорировать ни одии врач. 

Далее производится обзор методов изучения эндокринологии: 
морфологического, химического, физиологического и психологического. 
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OBJET DE L'ENDOCRINOLOGIE. RÉALISATIONS ET PERSPECTIVES 
DE CETTE SCIENCE. METHODES. ORGANISATION 
DE L'ENSEIGNEMENT ENDOCRINOLOGIQUE 


RÉSUMÉ 


Ce chapitre constitue le texte de la leçon inaugurale du cours d'endo- 
crinologie de la Faculté de Médecine de Bucarest. L'auteur définit l'endo- 
crinologie comme la science qui s'occupe de l'étude morphologique et 
clinique des glandes endocrines, de la pathologie, physiologie et biochimie 
de ces organes, et qui étudie les applications thérapeutiques de leurs pro- 
duits de sécrétion ou de leurs extraits. 

L'auteur fait ensuite une revue des syndromes endocriniens a-, hypo- 
et hyperfonctionnels les plus connus: thyroidiens, parathyroidiens, thymi- 
ques, hypophysaires, surrénaux, gonadiques, pancréatiques, etc. 

П insiste sur le fait que ces syndromes ne représentent que les ex- 
trâmes de la série, renfermant des individus considérés comme normaux, 
mais se rapprochant plus d'une extrémité ou de l'autre; l'auteur précise 
la notion de constitution ou de terrain, qu'il considére comme une hérédité 
accessible à nos méthodes thérapeutiques. Ц insiste sur le fait que l’affir-- 
mation de Brown-Séquard: «chaque organe, chaque tissu, chaque 
cellule a une sécrétion interne» est valable, au moins en tant qu'hypothése 
de travail. Il passe en revue, à ce point de vue, une série de syndromes 
endocriniens moins bien précisés. | 

On relève l'importance de l’opothérapie organogénétique, ainsi 
que le rôle de l’endocrinologie dans la détermination de la constitution 
somato-psychique. On montre les problèmes qui se posent pour l'endocrí- 
nologie historique, la paléo-endocrinologie, et on insiste sur l'importance 
de l'étude des glandes endocrines pour la pédagogie, la criminalistique, la 
zootechnie, l'industrie des médicaments, etc. 

L'auteur affirme que l'endocrinologie est, d'une part, une spécialité 
médicale, par la durée et l'étude approfondie des problémes qu'elle réclame, 
mais, d'autre part, elle est une discipline fondamentale de la médecine, 
comme la physiologie, la morphologie ou la biochimie, qu'aucun médecin 
ne peut ignorer. 

On fait ensuite la revue des méthodes d'étude de l’endocrinologie, 
notamment les méthodes: morphologique, chimique, physiologique et psy- 
chologique. 


CITEVA NOȚIUNI DE ENDOCRINOLOGIE GENERALĂ* 


Se poate spune că primul fapt fundamental al endocrinologiei stiin- 
tifice este constatarea făcută de Berthold (1849) și anume că mo- 
dificärile, ce se observă în urma castratiei la cocoș, regresează dacă se 
implintá în abdomenul claponului testicule de cocoș. Numai pătrunderea 
în circulaţia animalului a unor substanţe plecate din testiculele nou implin- 
tate si care lucrînd asupra organismului au făcut să reapară caracterele 


^ sexuale la animalul castrat, puteau explica regresiunea modificărilor impri- 


mate în castratie. Së 

Descoperirea. bolii lui Addison de către autorul cu acelaşi nume 
(1855), descrierea mixedemului de către Guil (1873), lucrările celebre 
ale lui Brown-Séquard, începînd cu aceea (1889) in care descrie 
efectele extractului testicular asupra lui însuși, la o vîrstă înaintată, consti- 
tuie alte date din epoca zorilor endocrinologiei. 

Numele acestei. ramuri a biologiei este dat de Leopold Levi, 
care intitulează astiel „un volum de lucrări, asupra glandelor endocrine 
publicai în 1911. 

Dar expresia de „secreție internă“ a fost întrebuințată mai întîi de 
genialul fiziolog Claude Bernard (1855) vorbind de trecerea zahá- 
rului din ficat în sînge, în anul în care Addison descria boala ce-i 
poartă numele. 

În acest scurt istoric al începuturilor endocrinologiei, nu vom uita un 
precursor, care cu o intuiție genială. a intrevázut în mod limpede, existența 
secreţiilor interne. 

Este vorba de Théophile Bordeu, care a lucrat pe la mijlocul 
secolului al XVIII-lea. 

Bordeu se exprimă în felul următor: 

„Sîngele are calităţi particulare, cistigate în țesuturile părților de 
unde revine. 

Consider са un fapt demonstrat, din punct de vedere medical, această 
asertiune asupra emanatiilor continue pe care fiecare organ le trimite în 
sînge. Síngele duce cu sine întotdeauna extracte din toate părțile organice, 

* În colaborare си St-M. Milcu si M. Goldstein. Publicat în Manualul 
de endocrinologie, vol. 1, București, 1937, p. 7. 
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pe саге încă odată, nimeni nu má va face să le socotesc ca inutile pentru 
acordul vieţii în total. | | | 

Prin intermediul acestor corpusculi asa de variati, natura lucrează la 
operaţiile ei cele mai preţioase, creșterea corpului și conservarea lui“. 

Dar ce sînt secrețiile interne ? 

După definiția lui Starling, aceste substanţe care au fost numiţi 
hormoni excită pe cale chimică (Chemical messenger) o anumită funcţie 
(ormao-excit). Secretina intestinală a fost dată ca exemplu tipic. De 
fapt însă secrețiile interne excită unele funcții si inhibă altele. 

Scharpey Schaffer a rezervat numai pentru produsele ce 
excită, numele de hormoni, dînd celor inhibitoare, pe acela de haloni 
(halao= opresc). | 

Trebuie sá remarcäm, cá aceeasi substantä poate excita o functie si 
inhiba alta, asa încît diviziunea aceasta nu are decit o valoare relativă. 

`` Ре de altă parte, Gley împarte produsele de secreție internă în 
hormoni propriu-ziși, substanţe ce dezlántuie la distanţă o anumită funcţie ; 
hormozoni, substanțe cu acţiune morfogeneticä, si parhormoni, substanţe 
de dezintegrare, care excită anumite functii. Din această categorie iac 
parte ureea, stimulatoarea diurezei, bioxidul de carbon, care excită centrii 
respiratori etc. | | | | 

Diviziunea in hormoni si harmozoni nu are dupá noi, decit о valoare 
relativá, deoarece unul si acelasi hormon, tiroxina de exemplu, exercitá si 
funcţii excitante la distanță, asupra circulației schimburilor gazoase etc., 
precum si o acţiune morfogeneticä. | | | 

Semnalám din contrá, interesul ce trebuie dat ипог produse de meta- 
bolism care lucrează ca niște adevăraţi hormoni, ceea ce arată că aceşti 
asa-numiti parhormoni, nu diferă esenţial de hormonii unanim recunoscuți 
ca atare. Nu există deci o deosebire fundamentală între hormóni si unii 
metaboliți. Faptul concordă cu ideile lui Bordeu deja menţionate. 

În ceea ce privește latura morfologică, G ley cere următoarele carac- 
tere pentru а clasa un organ са o glandă cu secreție internă : a) o structură 
specială, b) realizarea unui sindrom afunctional prin extirparea organului 
respectiv, c) punerea în evidență a produsului de secreție în sîngele venei 
respective. Ulterior, a cerut același lucru si pentru sîngele arterial. 

Nu toli autorii sînt însă de acord, asupra necesităţii absolute de а 
satisface aceste exigente pentru ca un organ să poată fi privit ca endo- 
crinian. Placenta si ovarul par a secreta ginekhormonul sau foliculina, cu 
toată deosebirea lor de structură. Această substanță se produce, pe cît se 
pare, si în organismul vegetal. 

Amintim aici că după Brown-Séquard, fiecare organ, ţesut 
sau celulă, posedă o secreție internă. 

Oricum ar îi glanda endocrină tip, poate fi privită din punct de vedere 
histologic, ca fiind formată dintr-un număr de celule parenchimatoase, 
ce se află înglobate într-o bogată reţea de capilare si de ţesut conjunctiv 
Нл.  Paratiroidele, insulele Langerhans, lobul anterior al hipofizei, corti- 
cosuprarenala, pot îi considerate ca tipice din acest punct de vedere. 

Glanda tiroidă din. contră, cu foliculii ei plini de coloid si cu posibi- 
litatea unei funcții bipolare a celulelor sale, trebuie să fie considerată, din 
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punct de vedere morfologic, mai de grabă ca intermediară intre glandele 
exo- și cele endocrine. | 

Ficatul si testiculul, desi diferite ca structură, pot ii privite sub 
acelasi aspect. 

In се priveşte calea pe care merge secreția internă, trebuie să luăm 
în consideraţie pe cea sanguină și limiatică și vom vorbi atunci de o 
angiocrinie (hemoangiocrinie, limfangiocrinie). Unele produse de secreție 
vin în contact direct cu substanța nervoasă (libre sau celule) şi in ase- 
menea cazuri trebuie să vorbim de neurocrinie. 

In slirsit, secreția hipofizará trece in parte, în lichidul cefalorahidian 
Si putem vorbi împreună cu Collin, de o hidrencelalocrinie. 

O altă problemă interesantă, din punct de vedere morfologic, este 
aceea a caracterelor, care indică starea de repaus sau de activitate, a unui 
ergan endocrin. 

Pentru glanda tiroidă, înălțimea celulelor, bogăţia lor în mitocondrii, 
prezența unui coloid fluid, eventualele picături de secreție cromofobä, in 
contact direct cu celulele, bogăţia capilarelor, pledează pentru o intensă 
activitate, pe cîtă vreme celulele turtite, coloidul dens, circulația putin 
activă, indică starea de repaus. 

Pentru glandele suprarenale, unii autori consideră bogăţia in li- 
poizi, ca un semn de activitate intensă, alţii afirmă contrariu. 

Consideraţii analoge se pot Тасе și pentru alte glande endocrine. 

Oricum ar ii, împreună cu Pende, trebuie să admitem aspecte се 
indică o abundență de secreție și altele care vorbesc pentru o abundență de 
excretie, ambele procese putind fi sau nu, combinate. 

În ce privește natura chimică a hormonilor, ea este foarte variabilă. 
Unii din ei sint azotati şi pe cit se pare de natură proteică sau polipepti- 
dicá, altii sint reprezentati de molecule azotate' mai simple (adrenalina, 
tiroxina), şi în sfîrşit, alţii se apropie de steroli fiind in tot cazul, consti- 
tuiti numai din CO si H. 

Astfel de substanţe sint ginekhormonul, luteohormonul, cortina etc. 

Din punct de vedere fizic, unele secretii interne sint termostabile : 
tiroxina, ginekhormonul, hormonii retrohipofizari etc., altele, ca cei mai 
multi hormoni anterohipofizari, sînt din contră, termolabili. In sfîrşit, unii 
hormoni sint hidrosolubili: insulina, tiroxina, hormonii lobului anterior 
al hipofizei etc.; alţii ca ginekhormonul, luteohormonul, androhormonul 
sint liposolubili. Hidro- si liposolubilitatea pot coexista, desi una din 
aceste calităţi, poate predomina asupra celeilalte. 

O altă problemă de endocrinologie generală este aceea a raporturilor 
dintre vitamine si hormoni. Simptomele avitaminozelor amintesc in mod 
considerabil, pe acelea ale insuficientelor hormonale. S-au putut descrie 
de asemenea hipervitaminoze, analoge cu sindroamele hiperhormonale. 

Totuși unii autori ca Fiessinger s-au ridicat în contra acestei 
apropieri. Pentru el, hormonii stabilesc raporturi între două organe, pe 
cîtă vreme vitaminele completează un regim alimentar echilibrat. De fapt 
însă, nu există o opoziţie între aceste două activităţi și se poate spune 
despre hormoni, ceea ce s-a afirmat despre vitamine și invers. 
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Randoin afirmă cá o vitaminá poate D produsă in organismul 
unor specii, reprezentind atunci un hormon în sensul strict al cuvintului 
si este absolut necesar a fi introdusă dinafară la alte specii, pentru care 
rămîne o vitamină în accepțiunea comună a cuvîntului, 

Cît de apropiate consideră Randoin, hormonii de vitamine, se 
vede si din faptul cá a introdus in stiintá, pentru acestea din urmá, numele 
de „ехһогтопі“ cu alte cuvinte, de hormoni veniți dinafară. De altfel 
Maranón a ridicat problema acestei origini si pentru hormonii sexuali. 

O altă problemă se referă la cantitatea de hormoni necesară orga- 
nismului pentru un anumit timp. 

Această cantitate este în genere mică. Astiel Boothby și Bal- 
des, admit că organismul are nevoie de 5—8 mg de tiroxiná pentru a nu 
prezenta” semnele insulicientei tiroidiene. Adrenalina lucrează si în pro- 
portie de 1/1 000 000. 

Se pune însă întrebarea, dacă acţiunea unui hormon este in raport 
cu cantitatea acestuia. Pezard, un elev a lui Gley, a susținut si 
Gley a admis, cel putin pentru hormonii genitali, aşa-zisa lege „toi 
sau nimic“. 

Ar îi necesară deci, o anumită cantitate de hormoni sub care efectele 
nu.se mai produc. O creştere a acestei cantități nu ar mări efectele 
specifice. 

Legea aceasta, nu este desigur aplicabilă pentru tiroidă, unde găsim 
toate gradele scăderii sau creșterii metabolismului bazal. 

Cercetările lui Benoit, acelea ale unuia din noi, împreună cu 
Ballif si Stirbu, impun toate rezervele relativ la valabilitatea ei 
pentru hormonii glandelor genitale. 

Pezard a introdus de asemenea noțiunea de „prag cantitativ“. 
Același hormon lucrează într-o anumită cantitate minimală, pentru a 
dezlántui o funcţie, un caracter moriologic etc., fiind nevoie de o altă can- 
litate pentru alte iuncti sau alte caractere morfologice. 

Am vorbit noi înșine, de hormonofilie sau de hormonopexie, unele 
țesuturi putînd fixa mai ușor și în cantitate mai mare unii hormoni 
decit altele. 

Desigur, aceste însușiri tin de gradul solubilitátii hormonilor in sub- 
stantele ce constituie diferitele tipuri celulare. Hormonii liposolubili se vor 
fixa mai ușor în celulele bogate. în lipoizi. 

Fixarea hormonilor genitali în centrii nervoși se poate explica în 
acest fel. 

-Cei mai multi hormoni sint vársati in sînge, acesta putind fi conside- 
rat ca un vector hormonal. 

Dar aici trebuie sá ridicám problema dacá singele este un vector hor- 
monal numai prin plasmă sau şi prin hematii si leucocite. Cele zise тай 
sus, pledează pentru ultima posibilitate. Heiwmatiile in special, au probabil 
și rolul de vector al hormonilor liposolubili. 

O mare problemă de endocrinologie generală este aceea a raportu- 
rilor hormonilor cu sistemul nervos. 

Este indiscutabil că hormonii iucrează asupra sistemului nervos al 
vieții vegetative si al celei de relaţie și probabil, că lucrează direct, asu- 
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pra ambelor sisteme care la rindul lor, influențează activitatea glan- 
delor endocrine. mE 

Un fapt de o deosebită importanţă, care reiese din cercetările recente 
este, cá în timpul funcţionării sistemului nervos se produc în acest sistem 
sau în aparatele terminale anumiţi hormoni ca acetilcolina și simpatina 
și că transmisia nervoasă se face pe cale hormonală. 

O altă noţiune de endocrinologie generală ce trebuie menţionată, este 
aceea а corelatiilor interglandulare. Aceste corelaţii pot fi sinergice sau 
antagoniste. Între aceleași glande, corelatiile pot fi sinergice pentru unele 
funcţii și antagoniste pentru altele. 

Insulina și parathormonul sînt doi hormoni sinergici, tiroxina și. foli- 
culina. pot fi dati ca exemple de hormoni antagoniști. 

In ce priveste natura acestor corelatii, ea poate fi variabilá si de cele 
mai multe ori incomplet elucidată. 

Putem concepe ca hormonii să se influenţeze direct si să lucreze în 
mod sinergic sau antagonist, asupra sistemului nervos, sau a unei anu- 
mite substanțe din singe. Antagonismul tiroovarian pare а se explica, 
în parte cel putin, după cercetările pe care unul din noi le-a făcut îm- 
preună си Constanţa Parhon-Stefänescu și I Orn- 
Stein, prin influența in sens contrar, ре care tiroxina si foliculina, o 
exercită asupra colesterolemiei, sau asupra metabolismului colesterolic 
în general. 

În ce privește metodele de examen. în endocrinologie avem de notat 
că unele din ele sînt directe, altele indirecte. 

Vom recurge la examenul fizic si morfologic, examinind după impre- 
jurări glandele, prin inspecție, palpatie, ascultatie, radiografie sau conchi- 
zînd la funcția glandelor după aspectul morfologic al organismului. Exa- 
menul' metabolismului bazal, cel biochimic al singelui, al umorilor si al 
tesuturilor, precum si cercetarea hormonilor in sînge, urină, salivă, lichi- 
dul cefalorahidian etc. ne va da de asemenea indicații prețioase. 

Examenul excitabilitátii nervoase, a ritmului cardiac si respirator, а 
presiunii sanguine, al funcţiilor digestive, renale, precum și a ciclului 
genital etc., ne vor servi de asemenea. Putem spune același lucru și despre 
diferitele funcţii psihice, ideative, și mai ales afective, despre viteza pro- 
ceselor -psihice etc. | 

In ceea ce priveste semnificaţia tulburărilor funcțiilor endocrine, cla- 
silicarea cea mai raţională ni se pare aceea care împarte sindroamele în 
a- hipo- si hiperfunctionale. S-a vorbit adeseori, de sindroame disfunc- 
tionale. Dar noţiunea de disfunctie este destul de obscură. Este drept că 
putem să concepem o disfunctie, în sensul cá o anumită glandă secretă 
hormoni sub o formă chimică modificată. Această posibilitate nu este încă 
demonstrată. 

Pentru glandele ce secretă mai multi hormoni (ca lobul anterior al 
hipofizei) putem concepe cá unii hormoni pot fi secretati în minus, alții 
în exces sau în cantitate normală. În acest caz însă ni se pare mai precis 
a vorbi despre sindrom de disocialie sau de dizarmonie funcțională, | 

In ceea ce priveste natura actiunilor hormonale, ea poate fi de ordine 
cataliticä, după Kendal care a susținut aceasta pentru glanda tiroidä, 
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bazat in special, pe micile cantitáti active. Evident cá, o altá posibilitate 
de acţiune nu este exclusă. Acţiunea lor se exercită in parte, prin interme- 
diul sistemului nervos, dar și direct asupra ţesuturilor. Hormonii sînt 
activi atit asupra fiinţelor unicelulare cit si asupra vegetalelor, deci isi 
exercită acţiunea în afara existenţei sistemului nervos. 

Mai este necesar să spunem cîteva cuvinte asupra acțiunii terapeutice 
a hormonilor sau extractelor glandulare. 

S-a vorbit despre o opoterapie excitantä. О astfel de acțiune, pare să 
aibă loc cînd întrebuințăm doze mici. Acestea par a excita, glanda gene- 
ratoare a acestor hormoni. 

Astăzi, terapeutica substitutivă este indiscutabilă. Extractul glandular, 
sat mai precis hormonul introdus în organism, înlocuieşte ре cel absent. 
^ “Dozele mari de hormoni, par însă a exercita, de cele mai multe ori, 
o acţiune inhibitoare (mergind pînă la atrofie), asupra organului respectiv, 
fapt ce va trebui să Не luat în considerație, cînd se face opoterapie sub- 
stitutivă. 

O altă modalitate a opoterapiei, este aceea inhibitoare. Spre exemplu 
cînd tratăm sindroamele hipertiroidiene cu extracte ovariene sau си 
insulină. | 

In sfirsit, trebuie sá mentionäm aici si opoterapia organogeneticä, 
cind cáutám sá determinám cresterea unui alt organ glandular, printr-un 
extract glandular. Injectám spre exemplu, hormonul gonadotrop pentru a 
determina dezvoltarea glandelor genitale, hormonul tireotrop pentru a 
determina cresterea glandei tiroide etc. 

:^ Aici se ridică însă problema antihormonilor. 

S-a admis multă vreme, cá hormonii nu determină formarea de anti- 
corpi. S-a văzut însă, de curînd, cá acțiunea hormonului tireotrop spre 
exemplu, încetează complet, dacă se repetă administrarea lui parenterală. 
Collip şi alti autori, admit astăzi, că aceasta se datorește formării anti- 
hormonilor. | 

O altă problemă este aceea а specificitätii horinonilor. 

Este dovedit faptul că hormonii unei specii lucrează și asupra anima- 
lelor din altă specie. Deci nu există specificitate pentru hormoni. 

Totuși, sînt încă rezerve de făcut, dacă toti hormonii sînt identici [а 
diferitele specii. De asemenea, se poate ridica problema dacă unele carac- 
tere ale speciilor animale sau vegetale, nu tin de prezenţa unor hormoni 
speciali, sau de acţiunea hormonilor comuni diferitelor specii, asupra 
unui substrat propriu acestora. 

De asemenea, dacă unii hormoni influențează în mod predominant o 
anumită functie, spre exemplu tiroida asupra metabolismului bazal, para- 
tiroida asupra metabolismului calciului, nu trebuie să tragem concluzia că 
aceasta este singura lor acţiune, deși unele funcţii pot fi considerate ca 
fundamentale, iar altele ca rezultînd din această funcție, deci reprezentînd 
adevărate corolarii. 

Oricum ar ii, mai multe glande acționează sinergie sau antagonist; 
la- menţinerea unei funcții. Tiroida nu este singura glandă care influen- 
leazá metabolismul bazal, nici paratiroida singura care influenteazä me- 
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tabolismul calciului. Tot astfel insulina nu este singurul hormon ce in- 
fluenteazä metabolismul zahărului. 

Mai adăugăm, că acțiunea hormonilor variază nu numai în rapori cu 
cantitatea lor ci si cu starea prealabilă a organismului, cu funcționarea 
altor hormoni, си echilibrul acidobazic, cu cantitatea anionilor si cationi- 
lor din ţesuturi (Zondek), cu mediul ambiant etc. S-a admis de aseme- 
nea (St. György și G. Popovici) о acţiune difazicá pentru 
hormoni. | 

Retinem de asemenea noțiunea de ,incretorezistentá^, prin care unii 
hormoni rămîn inactivi deși cantitatea lor este suficientă, sau chiar cres- 
cută, pentru functionarea în condiţii normale. 

Anumite leziuni nervoase, prezența în exces a altor hormoni sau con- 
ditii încă neelucidate, pot explica această incretorezistentä. Cazurile de 
insulinorezistentá sînt exemple tipice din acest punct de vedere. 


НЕКОТОРЫЕ ПОНЯТИЯ ОБЩЕЙ ЭНДОКРИНОЛОГИИ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор делает краткий исторический обзор эндокринологии, начи- 
ная с первого опыта Бертольда, который отметил у петуха обратное 
развитие изменений, вызванных кастрацией, после подсадки семенника 
OT животного того же вида, Далее цитируется описание болезни Адди- 
сона и миксэдемы в 1855 и 1873 годах. Термин эндокринология был 
создан B 1911 году Леопольдом Леви, а выражение внутренняя cekpe- 
ция — Клодом Бернаром. | 

Первым предвидевшим существование внутренних секреций явля- 
ется Теофил Борде, в середине XVIII века. 

Старлинг назвал гормонами вещества, возбуждающие химическим 
путем определенную функцию. 

Шарпей Шаффер дал возбуждающим продуктам секреций назва- 
ние гормонов, а подавляющим название галонов (гр. ҳ&А&0). 

Автор считает, что эта классификация, так же как классификация 
Глея (гормоны, гормозоны и паргормоны), является искусственной, так 
как одни и те же вещества могут быть отнесены к нескольким кате- 
гориям. Он не считает также абсолютно иеобходимыми установленные 
Глеем условия для признания какого-либо органа эндокринным (особое 
строение, возникновение какого-либо афункционального синдрома 
вследствие экстирпации, выявление продукта секреции в крови соответ: 
ствующией вены). Автор склоиен считать, что, как утверждает Броун- 
Секар, каждый орган, каждая ткань и каждая клетка обладают внут- 
ренней секрецией. Описываются затем пути переноса гормонов: 
гемоангиокриния, лимфоангиокрииия, нейрокриния, гидроэнцефалокри: 
ния. Указываются особенности, по которым можно установить, нахо- 
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AHTCS ли эндокринная железа B состоянии покоя или B периоде дея- 
тельности. i 

Химическая структура гормонов различна. Она белковая, азоти- 
стая, или небелковая, стериновая и T. д. 

Различия между гормонами и витаминами не абсолютны. 

Автор восстает против применения в эндокринологии закона «все 
или ничего». Он определяет понятие гормонофилии (гормонопексии}, 
которую связывает с растворимостью гормонов. 

Связь гормонов с нервной системой известиа и даже химические 
медиаторы (ацетилхолин и симпатин) считаются гормонами. Опреде- 
ляются понятия о межжелезистых соотношениях, об антагонистиче- 
ских или синергидных гормонах. MAE 
> ‘Эндокринные расстройства разделяются Ha гипо- и гиперфункцио- 
нальные синдромы. В случае желез, выделяющих несколько гормонов, 
говорят иногда о диссоциативных снндромах. Гормонотераиия бывает 
3 видов: заместительная, тормозящая и органогенетическая. 

Ставится вопрос об антигормонах, специфичности гормонального 
действня, инкретоустойчивости и т. д. 


QUELQUES NOTIONS D'ENDOCRINOLOGIE GÉNÉRALE 


RESUME 


L'auteur fait un bref historique de l'endocrinologie, à partir de la pre- 
miére expérience de Berthold, qui a observé que les modifications consé- 
cutives à la castration du coq involuent par suite de l'implantation d'un 
testicule du méme animal. П cite ensuite les descriptions de la maladie 
d'Addison et du myxoedéme, faites en 1855 et 1873. Le terme d'endocrino- 
logie a été créé par Léopold Lévy (1911) et lexpression «sécrétion 
interne», par Claude Bernard. 

Le premier qui ait entrevu l'existence des sécrétions internes fut сереп- 
dant Théophile Bordeu, vers le milieu du XVIII* siécle. 

Starling a donné le nom d'hormones aux substances qui, par voie 
chimique, excitent une certaine fonction. 

Scharpey Schaïfer a réservé aux produits excitateurs, le nom d’hor- 
mones et aux substances inhibitrices, le nom de halones (йа/ао = j'arrête). 
L'auteur considére cette classification, ainsi que celle de Gley (hor- 
mones, hormosones et parhomones), artificielle, les mêmes substances pou- 
vant s'encadrer dans plusieurs catégories. De méme, selon lui, les con- 
ditions établies par Gley pour qu'un organe puisse étre considéré endocrinien 
(structure spéciale, réalisation d'un syndrome afonctionnel par l'extirpation 
del'organe respectif, mise en évidence du produit de sécrétion dans le sang 
de la veine respective) ne sont pas absolument nécessaires. L'auteur est 
enclin à croire que chaque organe, chaque tissu et chaque cellule — ainsi 
que l’affirme Brown-Séquard — a une sécrétion interne. Il montre ensuite 
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la voie de véhiculation des hormones et décrit Phemangiocrinie, la lym- 
phangiocrinie, la neurocrinie, l’hydrencéphalocrinie. П expose les carac- 
téres qui indiquent si une glande endocrine est au repos ou en action. 

La structure chimique des hormones est variable: protéique, azotée, 
ou non protéique, stérolique, etc. 

Les différences entre les hormones et les vitamines ne sont pas 
absolues. 

L'auteur combat Papplication de la loi du «tout ou rien» en endo- 
crinologie. Il définit la notion d'hormonophilie (hormonopexie), qu'il rat- 
tache à la solubilité des hormones. 

Les rapports entre les hormones et'le système nerveux sont connus, 
et méme les médiateurs chimiques (acétylcholine et sympathine) sont 
considérés comme des hormones. On définit les notions de corrélations 
interglandulaires, d'hormones antagonistes ou synergiques. 

Les troubles endocriniens sont groupés en syndromes hypo- et hyper- 
fonctionnels. Lorsqu'il! s'agit de glandes qui sécrétent plusieurs hormones, 
on parle. quelquefois de syndromes de dissociation. П y a trois sortes 
d'opothérapie: substitutive, inhibitrice et organogénétique. 

L'auteur pose le probléme des antihormones, de la spécificité de l'action 
hormonale, de lincrétorésistance, etc. 


PROBLEMELE ACTUALE ALE ENDOCRINOLOGIEI * 


Printre disciplinele științifice care și-au adus contribuția in arta vin- 
decării, endocrinologia este cu siguranță una dintre ultimile: venite, dar 
nu şi cea mai putin importantă. 

Dimpotrivă, aportul ei nu se poate compara decît cu cel al bacteriolo- 
giei, care şi-a adus strălucita contribuţie la înţelegerea naturii unui mare 
număr de boli. Rolul infecțiilor în patologie este considerabil. Rolul bacte- 
riologiei în: prevenirea și tratarea infecțiilor este la fel de mare. 

Endocrinologia, clarifică noțiunea de teren, de constituţie normală sau 


‘patologică, care toate ne erau pînă în ultimul timp aproape complet de 


neinteles. 

Ne face să înţelegem, mai bine decît orice altă ramură a biologiei, 
motivele diferențelor individuale, mecanisinul, a ceea ce numim constituția 
somato-psihică, si ne permite studierea si înțelegerea felului de a fi, a 
comportării indivizilor, copii sau adulti, în școală sau societate. 

Această știință tînără ne arată mecanismul funcționării organelor, a 
morfogeniei, a interrelatiilor organismului, a reacţiilor sale față de mediul 
exterior, 

Tulburările funcțiilor endocrine, stau la baza unui mare număr de 
procese patologice si nu pare excesiv să пе gîndim cá nu există un singur 
proces, fără un coeficient endocrin. 

Un mare număr de sindroame, asupra cărora nu voi insista, sînt 
expresia directă a insuficientei sau a excesului de secreție internă. Extir- 
parea sau tratamentul cu extrase de organe sau cu hormoni, a realizat pe 
de altă parte, o serie întreagă de sindroame experimentale, avînd de cele 
mai multe ori corespondentele lor clinice. 

S-au izolat din glandele endocrine, substanţe active care au adus o 
contribuţie considerabilă în terapeutică, permitind vindecarea sau cel putin 
menţinerea în viață a unor bolnavi, înainte condamnaţi la moarte rapidă. 


* Comunicare prezentată la deschiderea primului Congres de endocrinologie din 


Bucureşti, iunie 1939. Publicată în Bull. Mém. Soc. roum. endoer., 1939, t. 5, p. 205. 
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S-a determinat constituţia chimică a acestor substanţe si unele dintre 
ele au fost preparate pe cale sintetică, ceea ce a pricinuit dispariția atmos- 
ferei de mister care învăluia majoritatea fenomenelor vieţii. 

S-au înlăturat barierele care păreau să existe între noţiunile de vita- 
mine, fermenti, metaboliți, sau chiar ioni. 

Ce cîmp imens a fost destelenit, si ce perspective minunate se deschid 
în fața noastră! Dar opera gigantică intrevázutá cu destulă claritate de 
Bordeu, presimtitä de cei vechi și inaugurată in mod deliberat de 
Berthold, Claude Bernard, Brown-Séquard si succesorii 
lor, este departe de a fi încheiată. 

In cele ce urmează, ne propunem să redăm în linii mari, noile pro- 
bleme care se pun si noile direcţii ale cercetărilor. 

Ni s-a părut, cá o astfel de expunere este necesară la deschiderea 
unui congres de endocrinologie care ar putea reprezenta începutul unei 
noi perioade de cercetări si va putea da poate, un nou impuls in dezvol- 
tarea acestei științe atit de frumoasă, atit de nouă si atit de interesantă. 

Endocrinologia virstelor (ilikiendocrinologia) ar constitui unul din 
cele mai interesante obiecte de studiu. Este cert cá glandele endocrine пи 
funcționează în același fel la toate vîrstele. 

Tiroida embrionară se apropie prin structura ei de paratiroide. Oare 
se poate spune același lucru și despre funcţia ei? 

Nu ne este destul de bine cunoscut echilibrul hormonal la diferite 
virste. Există o curbă vitală a dileritelor glande endocrine bine studiate, 
mai ales penteu tiroidă. Dar fără îndoială că ea există și pentru alte 
glande. Faptul este evident pentru timus, pentru testicule, și mai mult 
încă pentru ovare. 

Care este semnificația precisă a acestor curbe și a răsunetului lor 
hormonal 3 

Bătrînețea este în special interesantă de studiat din punct de vedere 
endocrin. În ce măsură sînt simptomele ei în legătură cu fenomenele de 
deficit sau hiperfunctie endocrină ? Se pot corecta fenomenele imbátrinirii, 
prin intervenţii endocrine și în ce măsură ? Se poate prelungi viața prin 
astfel de intervenții? Prin vitamine, enzime sau acizi aminali ? 

În ceea ce privește cealaltă extremitate a vieții, cea embrionară și 
tetală, endocrinologia ridică probleme de cel mai viu interes. 

Este cazul sá ne intrebám in ce epocá a existentei, hormonii incep 
sá interviná in dezvoltarea noii fiinte. 

Se pare cá este vorba de un proces neintrerupt care se continuá de 
la părinţi la сори. Dezvoltarea glandelor genitale, ovare şi testicule, deci 
ovulatia si spermatogeneza depind de hipofiză și de alte glande endo- 
crine. Primele faze de dezvoltare ale ovulului (expulzarea globulilor polari) 
au loc sub influenţa hormonului gonadotrop B. 

Acesta din urmă, corpul galben matern și placenta sînt necesare 
pentru menținerea sarcinii. 

Am atras de mult atenţia, asupra rolului glandelor endocrine în viața 
embrionară si «ай. 
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. In prima noastră lucrare de ansamblu despre secrețiile interne!) stu- 
diind între alte tulburări de dezvoltare, displazia periostală si distrofia 
țesutului elastic, am emis ipoteza că aceste distrolii ar putea îi în legătură 
си tulburările endocrine și că secrețiile interne ar putea avea un rol 
foarte important în timpul vieţii embrionare si fetale. 

Mai tirziu (1913) am revenit asupra acestei probleme, sustinind cá, 
glandele endocrine joacă un rol important în organogeneză. E 

Din acest punct de vedere, dezvoltarea glandei mamare condiționată 
de ovare este un exemplu impresionant. 

Mai multe fapte privind mai ales dezvoltarea organelor în legătură 
cu funcțiile glandelor genitale, pledează în același sens. Astiel, dezvol- 
tarea crestei cocoșului paralel cu dezvoltarea testiculelor şi atrofierea 
crestei după extirparea testiculelor, este un exemplu grăitor. Tot atit de 
demonstrativă este şi dezvoltarea organelor genitale externe la femeie, 
în legătură cu ovarele. Creasta cocoșului este un organ care apare după 
ieşirea din ou. Ceea ce numim dezvoltare, este în realitate o perioadă care 
se prelungește mult după viața intrauteriná. 

Organele se formează sau ajung la dezvoltarea lor completă, cînd 
devin necesare organismului. Glanda mamară, nu este necesară decît în 
perioada cînd organismul feminin este potrivit pentru fecundalie si capa- 
bil să dea naștere descendenților. În această perioadă imamelele cresc 
şi ajung la volumul de la pubertate. Aceste organe se măresc și mai mult 
în timpul sarcinii. Dezvoltarea lor se produce întîi sub influența funcției 
ovariene si apoi a celei placentare. Castratia prepuberală împiedică cres- 
terea glandelor mamare. 

Plecînd de la acest exemplu m-am întrebat (în 1931) dacă este vorba 
în acest caz de un fenomen izolat sau dacă nu reprezintă mai degrabă 
expresia unei legi generale. Exemplele mai sus-citate pledează mai de 
grabă în acest din urmă sens. De atunci, am revenit de mai multe ori 
asupra rolului glandelor genitale їп organo- si histogeneză. 

„= “Rolul -tiroidei în metamorfoza batracienilor, a fost constatat de N er- 
king (1905) si mai ales bine stabilit, după cercetările lui Guder- 
natsch. 

Mai recent, alte fapte au confirmat acest mod de a vedea. Astiel, s-au 
putut izola din lobul anterior al hipofizei, substanţe cu acţiune gona- 
dotropă, suprarenotropă, tireotropá, paratireotropá, insulinotropá care sti- 
mulează creșterea organelor respective. 

Se poate într-adevăr obiecta, că în toate aceste cazuri nu este vorba 
decît de stimularea dezvoltării, unor organe şi nu de însăși apariţia lor. 

În primul rînd, între prezența cromozomilor din celulele germinative 
si formarea unui organ, există un întreg sir de procese intermediare, care 
ar trebui analizate ; este foarte verosimil că între acestea, unele să fie 
hormonale. 

În ceea ce priveşte glanda mamară în momentul formării acestor 
germeni, organismul matern și desigur si cel fetal sînt inundati de foli- 
culină. Aceasta din urmă, ar putea prezida la formarea acestor germeni 
din punctul de vedere al histogenezei. Amintim de asemenea cá extir- 


1) СТ. Parhon et М. Goldstein, Les sécrétions internes, Paris, 1909. 
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parea tiroide; la mormoloc (ca si a lobului anterior al hipofizei) impie- 
dicá metamorfoza si osificarea, în timp ce tratamentul tiroidian exercită 
din contra o acțiune remarcabilă asupra acestui proces. 

Alte organe intervin de asemenea în osteogenezá : Е glan- 
dele genitale etc. Nu putem insista acum asupra acestei chestiuni, deoa- 
rece vrem numai să atragem atenția asupra problemei generale a rolului 
hormonilor în histo- și organogeneză, 

Vitaminele, ca şi unele enzime intervin desigur în acest proces. 

Studiul rolului tuturor acestor factori în histo- și organogeneză, ar 
trebui continuat în mod perseverent, Care sînt căile de urmat din acest 
punct de vedere ? 

Studiul filogenezei țesutului sau organului respectiv, trebuie luat în 
considerație. Țesutul osos nu apare decît la vertebratele la care se găsesc 
glande endocrine, ce lipsesc nevertebratelor. 

Este logic să credem că lipsa lor împiedică formarea țesutului osos. 
Același lucru este valabil si pentru țesutul muscular si nervos. 

Sistemul muscular se găsește în stare de dezvoltare completă la 
nevertebrate, cum ar fi insectele, iar țesutul nervos apare foarte devreme 
în scara filogenetică. 

Dar pentru acesta din urmă, dacă hormonii obișnuiți nu-i condi- 
lioneazá apariția, putem afirma că evoluţia şi diferențierea sa este influen- 
tatá de aceste substanţe pentru а ajunge la dezvoltarea la care se găseşte 
la mamifere si mai ales la om. Cunostintele noastre privind idiotia mixe- 
dematoasă, ne par elocvente din acest punct de vedere. 

Același lucru este dovedit și de regresia sau oprirea în E а 
psihicului, în urma tiroidectomiei practicate in copilărie si reluarea dezvol- 
tării sub influența tratamentului tiroidian. 

În ceea ce priveşte dezvoltarea mușchilor, si aceasta este de altfel 
o problemă generală ; trebuie să ne întrebăm dacă unii hormoni secretati 
la animalele superioare de organe bine delimitate, nu se produc totusi si 
in organismul nevertebratelor ín celule diseminate in dilerite regiuni. 
Existenţa adrenalinei pare incontestabilă la multe nevertebrate și unicelu- 
lare si este posibil ca același lucru să fie valabil și pentru alți hormoni. 

În ceea ce privește dezvoltarea ficatului, rolul placentei sau al hor- 
monilor din ou pare probabil, cu toate cá pot interveni si alți hormoni 
(poate cei care sint Secretati de intestinul embrionar). Este verosimil ca 
ficatul sá joace un rol hormonal in dezvoltarea pulmonară, însă nu putem 
insista prea mult cu aceastá ocazie. Ne propunem sá revenim азирга aces- 
tei probleme in comunicárile ulterioare. 

Deocamdată, vom spune numai cá in afară de calea filogenetică de 
care am vorbit şi ontogeneza poate servi pentru a ne da cel puțin indi- 
catii, pentru cercetările de viitor. 

Organele care apar primele pot vărsa în circulație substanțe avînd 
un rol mai mult sau mai puţin important în dezvoltarea celor care apar 
ulterior. Trebuie să ţinem seamă si de relaţiile circulatorii. Singele care 
vine din placentă (sau din ou), traversează direct ficatul putind acţiona 
asupra dezvoltării lui. De asemenea, sîngele plecat de la ficat si trecînd 
prin inimă la plámini, poate acționa asupra dezvoltării acestor. organe. 
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Va trebui studiată experimental, acțiunea extractelor unor organe 
asupra dezvoltării altora (extract de placentă asupra ficatului, de ticat 
asupra plămînului etc). 

Acest lucru s-a făcut de altfel, in parte (acţiunea tiroidei asupra me- 
tamorfozei, osteogenezei, a foliculinei asupra glandei mamare etc). 
Cum am văzut, un mare număr de fapte pledează pentru intervenţia 
glandelor endocrine sau dacă vrem a hormonilor, în timpul vieţii embrio- 
nare şi fetale, în organo- și histogeneză. 

Totuşi, acest rol а fost contestat de Ancel și elevii săi. Acești 
autori au observat că unii monștri proveniţi din mamifere, sau oameni, 
pot ajunge la dezvoltare completă, în ciuda lipsei hipofizei, tiroidei sau 
a ambelor glande. Este vorba de monștrii anencefali, ceea ce implică de 
la început rezerve asupra dezvoltării sistemului nervos. e 

Pe de altá parte, elevii lui Ancel, au putut determina la embrionii 
de păsări agenezia hipofizei şi tiroidei, prin iradieri ale regiunii glandei 
respective, ceea ce a dus la tulburări ale dezvoltării generale. . 

Ancel contestă importanţa hormonilor în dezvoltarea embrionilor, 
cu excepţia intervenţiei hormonilor sexuali în dezvoltarea sexului. În 
cadrul comunicării a avut rezerve, în ceea ce priveşte intervenţia posibilă 
a hormonilor materni în dezvoltarea embrionilor la mamifere dar în dis- 
сија care a urmat a fost categoric. 

S-a spus că placenta este impermeabilă pentru hormoni. Acest lucru 

este totdeauna adevărat? i 
‚. Se poate ca această impermeabilitate, să nu existe decît atunci cînd 
glandele embrionului sau fătului funcţionează bine și să dispară cînd 
acestea nu există sau nu pot funcționa. 
„„„» Cit despre embrionii păsărilor, ne pare extrem de probabil cá gálbe- 
nusul de ou, mai ales, reprezintă пи numai o mare rezervă alimentară 
сі si o.rezervă nu mai putin importantă de fermenti, vitamine si hormoni. 
Această supozitie este de altfel partial demonstrată. S-a afirmat prezența 
foliculinei in gălbenuș, în icrele negre etc. Un autor japonez Shiki- 
nami, a găsit în gálbenus o substanță comparabilă prin acțiunea ei 
cu insulina. 

Problema ar trebui deci studiată în mod aprofundat. S-ar putea ca pe 
lîngă acestea, sub influența schimburilor între ou si embrion, să apară in 
ou hormoni proprii, în faza dezvoltării în care devin necesari. Oricum ar 
fi, noi nu credem că în acest moment, intervenția hormonilor în viața 
embrionară si fetală poate fi contestată fără drept de apel. 


* 


Pe lingá aceastá problemá, noi mai semnalám o alta care trebuie 
menţionată la ordinea zilei si anume aceea a relaţiilor între hormoni 
şi neoplazii. 

Credem, cá pentru fiecare organ și țesut, există hormoni care-i excită 
dezvoltarea si alţii care exercită o acţiune inhibitorie. Alături de normonii 
cu acţiune mai mult sau mai puţin specifică, pentru un anumit organ, 
există si alţii care exercită o acţiune generală (hormonul de creştere ante- 
hipofizar de pildă). 


4 — Opere alese, vol. ПІ — с. 48. 
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Asemánárile chimice între unii hormoni si substanţele cancerigene, 
trebuie de asemenea să fie menţionate în acest loc. În tratamentul neopla- 
ог, în afara intervenţiei chirurgicale sau radioterapiei aplicată direct asu- 
pra tumorii, ar trebui vizată si glanda cu acțiune excitantă asupra creșterii 
în general (lobul anterior al hipofizei) sau cu acțiune stimulantä speci- 
fică asupra dezvoltării (ovare pentru cancerul glandei mamare, de exem- 
plu). Trebuie să ne gindim la posibilitatea intrebuintárii extractelor glan- 
dulare cu acţiune inhibitorie generală sau specifică, desi acest din urmă 
punct este încă obscur, motiv in plus pentru a continua cercetările. 


* 


O altă problemă importantă din punct de vedere endocrinologic, este 
aceea a metabolismelor diferitelor organe, a existenței posibile a hormo- 
nilor încă necunoscuţi şi a rolului hormonal posibil pentru unii meta- 
Бони. Este locul să studiem pentru fiecare organ sau ţesut, sîngele саге 
intră si cel care pleacă, din punct de vedere fizic, chimic si biologic 
(Loeper a făcut deja in parte acest lucru, pentru glanda tiroidá), experi- 
mentînd proprietăţile sale sau cele ale diferitelor extracte, în ceea ce pri- 
veste acțiunea lor asupra animalelor, vegetalelor, celulelor cultivate 
in vitro etc. | 

Un studiu fizico-chimic al diferitelor organe sau ţesuturi, in ceea ce 
privește constituţia chimică a protidelor, glucidelor, lipidelor, elementelor 
minerale, vitaminelor, enzimelor etc., este de asemenea de făcut în mod 
amănunţit. Va trebui să precizăm asemănările, ca si particularitätile fie- 
cărui organ sau țesut in parte. 

Cercetările vor putea să ne facă să înțelegem între altele, apariția 
hormonilor în glandele lor de origine. 

Acest studiu, ar putea contribui la unele tratamente privind regene- 
rarea заи buna funcţionare a organelor, mai ales a celor glandulare 51 să 
explice unele rezultate opoterapice. 

Se afirmă de pildă cá, nucleoproteinele din timus și testicule sînt dacă 
nu identice în orice caz foarte asemănătoare. 

“În acest mod, se poate înțelege acțiunea tratamentului timic in sti- 
inularea dezvoltării testiculelor, ca şi regresia timusului sub influența pu- 
bertätii. Astfel corelatiile timo- gonadice, ar fi mai ușor de înţeles. 


* 


Intre problemele pe care viitorul va trebui sá le rezolve, citám pe cel 
al analizei hormonale a umorilor si țesuturilor organismului. Unele fapte 
sint deja dobindite, dar va trebui continuată cercetarea în scopul de а 
găsi reacţiile cele mai fine putînd evidentia modificările produse de impre- 
siile lumii exterioare, sau determinate de variațiile individuale etc. 


* 
O altă mare problemă endocrinologică este aceea a mecanismului 


de acţiune al hormonilor și a relaţiilor lor cu organele зан. țesuturile 
asupra cărora acționează. 
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Este neîndoielnic faptul, cá starea fizico-chimicä a acestorà din urmă, 
iniluenteazá ceea ce numim hormonotropism sau poate mai bine hormono- 
реже. Hormonii liposolubili se fixeazá mai изог pe elementele bogate in 
lipide, pe cînd cei hidrosolubili mai greu: | . 

Unii hormoni se vor fixa mai ales pe centri nervoși sau pe nervii 
periferici. Alţii poate pe țesuturile bogate în apă (sau în glucide?) sau 
în sfirşit vor influenţa mai mult sîngele. Dar toate aceste probleme sint 
încă foarte putin clarificate. 

Acelaşi lucru este adevărat pentru acţiunea reciprocă, simultană sau 
de succesiune în timp, a enzimelor, hormonilor, vitaminelor etc. 

Cunoaștem destul de putin despre relaţiile dintre acţiunea hormonilor 
şi constituţia lor chimică si se poate spune acelaşi lucru pentru vitamine 
şi enzime. 

* 


Cele mai multe din datele furnizate de endocrinologie se referă la 
regnul animal. Este deci o zooendocrinologie. 

“Dar, vrem să atragem atenţia asupra interesului care ar exista de a 
fonda o endocrinologie zoologică într-un sens special al cuvîntului, acela 
de zoologie comparată. 

Este vorba de a studia comparativ morfologic, biochimic si fiziologic, 
glandele endocrine si produsii lor de secreție precum și acțiunea acestora 
din urmă, la diferite specii de animale vertebrate sau nevertebrate. 

. Biologia diferitelor specii ar avea, după părerea noastră, foarte mult 
de cîștigat. | 

. Diversele lor comportări fizice şi psihice ar fi poate mai ușor de 
înțeles. Pe de altă parte, s-ar putea eventual sezisa modul în care mediul 
ambiant acţionează din punct de vedere filo- si ontogenetic. Unele specii 
au o sexualitate periodică cu intervale de repaus mai mult sau mai puţin 
mari. Glandele lor genitale suferă variaţii sezoniere foarte importante. 

Durata pauzei este destul de lungă la unele păsări și foarte scurtă la 
altele, la care numărul de ouă poate fi foarte redus. 

Cercetările mele cu S. Athanasiu tind să dovedească, că tiroida 
iepurelui de cîmp este, cel putin în timpul iernii, foarte activă, ceea се 
poate explica viteza mișcărilor şi rezistenţa lor la frig. 

Se pot distinge histologic destul de ușor tiroida ciinelui de а pisicii 
ca și suprarenalele diferitelor specii. 

Endocrinologia zoologică prezintă, după cum se vede, mult interes si 
ar fi de continuat în această direcţie cercetări sistematice. 

Dar se poate vorbi si de о fitoendocrinologie. Hormonii există си 
certitudine si la vegetale. Rezultate interesante au fost de pe acum obținute 
din acest punct de vedere si mă voi mulțumi să citez cercetările făcute în 
Rominia de Solacolu si elevii săi. ` 

Ar fi locul să studiem de altfel, nu numai acțiunea hormonilor vege- 
tali asupra vegetalelor, dar si asupra animalelor, precum si a hormonilor 
animali asupra plantelor, după cum au făcut de altfel mai mulți autori 
intré care si eu însumi cu Werner si Cahane. ` | 

Perspectiva care se deschide in fata noastră, din acest punct de vedere, 
este de asemenea din cele mai interesante. 
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СОВРЕМЕННЫЕ ВОПРОСЫ ЭНДОКРИ HOJIOTHU 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


В начале работы автор показывает, что роль эндокринологии в 
медицине может сравниваться лишь с ролью бактериологии. Эндокри- 
нология разъясняет понятие о предрасположении, о соматопсихической 
конституции, нормальной и болезненной. Расстройства желез внутрен- 
ней секреции лежат в основе многих синдромов. Из желез были выде- 
лены активные вещества, имеющие большое терапевтическое значение. 

° Далее ставятся вопросы, связанные с иликоэндокринологией (воз- 
растная эндокринология), которая занимается морфо-функциональными 
изменениями эндокринных желез в различные периоды жизни. Подчер- 
кивается роль внутренних секреций в образовании эмбриональных 
органов и гистогенезе. Для выяснения этого вопроса используются 
данные OHTO- и филогенеза. Автор указывает направление, в котором 
должны производиться экспериментальные исследования. 

Затем автор рассматривает связь между гормонами и новообразо- 
ваниями, рекомендуя. лечение путем удаления желез, которые способ- 
ствуют развитию опухолей, ИЛИ, наоборот, лечение антагонистическими 
гормонами. 

Указывается необходимость гормонального анализа жидкостей 
организма и необходимость изучення гормонопексии на уровне раз- 
личных органов. 

В заключение намечаются перспективы, которые открываются для 
зооэндокринологии и фитоэндокринологии, и их значение для биоло- 
THH ВИДОВ. 


LES PROBLEMES ACTUELS DE L'ENDOCRINOLOGIE 


RÉSUME 


L'auteur montre, au commencement du travail, que le róle de l'endo- 
crinologie en médecine n'est comparable qu'à celui de la bactériologie. 
L'endocrinologie élucide la notion de terrain, de constitution somato- 
psychique, normale ou morbide. Les troubles des glandes à sécrétion 
interne se trouvent à la base de beaucoup de syndromes. C'est des glandes 
qu'on a isolé des substances actives d'une grande importance thérapeutique. 

L'auteur pose ensuite les problèmes concernant Pilikiendocrinologie 
(endocrinologie des âges), qui tient compte des variations morpho-fonction- 
nelles des glandes endocrines au cours des différentes périodes de la vie. 
И insiste sur le rôle des sécrétions internes dans les organes embryon- 
naires et l’histogénèse. Il faut utiliser les données fournies par l'onto- et 
la phylogénése pour: 6lucider ce point. L'auteur montre quelle est la voie 
que doivent suivre, à son avis, les recherches expérimentales. 
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П discute ensuite la relation entre les hormones et les néoplasies 
et préconise le traitement par extirpation des glandes qui favorisent le 
développement d'une tumeur ou, au contraire, le traitement par des hor- 
mones antagonistes. 

П montre la nécessité de l'analyse hormonale des humeurs, ainsi que 
la nécessité d'étudier l'hormonopexie des différents organes. 

Finalement, Рашеиг esquisse les perspectives qui s'ouvrent à la 
zooendocrinologie et à la phytoendocrinologie et montre leur contribution 
à l'étude de la biologie des espéces. 


ISTORICUL ENDOCRINOLOGIEI ÎN ROMINIA. 
PROBLEME NOI CE SE PUN. 
RAPORTURILE DINTRE PROFESOR SI STUDENTI * 


. Sint fericit sá putem relua astázi activitatea Clinicii de endocrinolo- 
gie, care a fost suprimată de regimurile trecute, ceea ce a constituit in 
mod evident o lovitură adusă învățămîntului medical în genere, dată 
fiind importanța acestei catedre. 

Tin să spun de la început că desființarea ei nu a fost impusă de nici 
o circumstantá raţională, ci pornită din motive care nu au nimic comun 
cu bunul mers al învățămîntului, motive de o calitate cu totul inferioară, 
asupra cărora nu vreau să insist. 

Voiesc să vorbesc astăzi, mai întii despre istoricul și faptele cistigate 
în endocrinologie și despre noile probleme ce se pun de această ştiinţă. 

Dar înainte de a intra în materie trebuie să ne întrebăm: ce este 
endocrinologia ? Răspunsul este următorul : 

Endocrinologia este ramura științei biologice care se ocupă cu studiul 
secreliilor interne, începînd cu cel morfologic al glandelor sau celulelor 
care produc astfel de secretii, apoi cu analiza chimică a acestor organe 
sau celule si în special a secretiilor produse de ele, cu studiul sindroa- 
melor ce rezultă din alterarea in plus sau în minus a functiilor de саге 
vorbim și cu acela al insemnátátii ce revine acestor tulburări în patologia 
diferitelor organe, țesuturi, sisteme, aparate, în dereglările metabolismu- 
lui etc. 

Presimtitá mai mult decît prevăzută de cei vechi, care tratau bolile 
diferitelor organe cu organele înseși de la animale, sau care atribuiau 
proprietăți speciale urinei femeilor gravide — concepută destul de clar de 
Bordeu — endocrinologia începe cu lucrarea lui A. Berthold (1849) 
referitoare la acţiunea testiculului asupra caracterelor sexuale secundare, 
apoi cu studiile lui Claude Bernard, care introduce termenul de se- 
сгейе internă, pentru eliberarea în sînge de către ficat a glucozei (ceea 
ce nu mai corespunde noțiunii ce legăm azi de termenul de secreție in- 


* Lecţie de redeschidere a cursului de endocrinologie, ținută în ziua de 7 apri- 
lie 1945. Publicată în Spitalul, 1945, an. LXV, nr. 3—4. 
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terná). Aceste lucrări au fost urmate foarte curind de studiul lui Addison, 
care descrie boala ce-i poartă numele, de comunicarea celebră а lui 
Brown-Séquard referitoare la acţiunea extraselor orhitice asupra 
bátrinetii — de lucrările lui Guil, Ord, Наш Reverdin, Kocher 
asupra mixedemului, de studiile lui Marie si Marinescu asupra 
acromegaliei si de acelea ale unui foarte insemnat numär de autori. 

La noi in fará, зе poate spune cá primele date de endocrinologie au 
fost introduse de Gh. Marinescu, care a făcut lecţii extrem de inte- 
resante asupra acromegaliei, sindromului Basedow, mixedemului etc. 

` Eu însumi, cu M. Goldstein, am publicat o primă lucrare în 
acest domeniu, încă in 1900, referitoare la unele iuncti! puţin cunoscute 
ale ovarelor. Cu această lucrare am ridicat — pentru prima oară credem — 
problema raporturilor dintre funcțiile glandelor cu secreție internă si 
personalitatea somatică şi psihică a diferiților indivizi, problemă de care 
Leopold Levi, Rotschild, Pende, Kretschmer si noi 
insine aveam sä ne ocupäm ulterior. 
| In aceeași lucrare, am atins problema putin studiată a corelatiilor 
interglandulare şi în acest sens aceea a relaţiilor antagoniste tiro-ovariene. 

Cu cîțiva ani mai tirziu, Gh. Marinescu propune pentru marele 
premiu Serfiotti problema : A se studia pe baze de fapte clinice si experi- 
mentale, rolul secrefiunilor inlerne in patologie. Împreună cu Gold- 
stein,.am prezentat o lucrare care reprezenta prima privire de ansamblu 
a problemei patologiei si fiziologiei secretiilor interne. Lucrarea aceasta 
a obținut premiul Serfiotti si a fost publicată la Paris (1909). 
| Incepind din 1899, cînd am făcut prima noastră experiență de endo- 
crinologie (extirparea timusului), am cultivat necontenit pînă în prezent 
acest admirabil domeniu al biologiei. 

In 1927, fiind încă profesor la laşi, am sugerat colegilor de la Facul- 
tatea de medicină din Bucureşti înființarea unei catedre de endocrinologie. 
Această sugestie а fost bine primită si în curind Consiliul profesoral a 
hotărît a se cere o astfel de catedră. Votatá în 1929, nu a fost trecută în 
` buget decit în toamna anului 1933 şi pusă în programul semestrului de 
vară. Prima lecţie a avut loc în februarie 1934. 

Impreuná cu unii dintre asistenții mei, S t.-M. Milcu în special, am 
făcut cursuri privind toate problemele mari ale endocrinologiei, studiul 
sindroamelor, raportul alteratiilor functiilor endocrine cu patologia dife- 
ritelor organe, ţesuturi, sisteme, aparate, cu tulburările metabolismelor, 
iar pentru a cîştiga timp liber pentru învățămîntul practic, am tipărit, în 
trei volume, lecţiile făcute referitor la cunoștințele fundamentale pe care 
trebuie să le posede orice medic. 

Din 1935, funcţionează o Societate de endocrinologie care publică un 
buletin. Din cele 368 de comunicări apărute în cursul primilor cinci ani, 
213 au fost semnate de personalul Clinicii endocrinologice. Lucrările apă- 
rute in acest buletin au fost analizate în diferite periodice străine si citate 
în diferite lucrări, monografii, tratate etc. 

Cu toată această activitate, care merita o altă încurajare, clinica 
noastră a fost lovită într-un mod ce nu se poate califica prin expresiuni 
academice. | 
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În Uniunea Sovietică, clinicile lui Sevesewski si Breitman, 
institutul lui Zawadowski se bucură de о deosebită atenţie din 
partea guvernului. 

Sub regimul de dictatură, catedra de endocrinologie а fost contopită 
cu aceea de neurologie, deși sînt două discipline cu totul diferite. 

Desigur, aceasta s-a făcut în urma sfatului unor oameni răuvoitori, 
care nu aveau nimic comun cu cercetarea stiintificá, si cu aprobarea unui 
ministru asupra competenţei căruia este inutil să vorbesc. 

Este drept că această lovitură nu a fost resimțită în mod însemnat, 
deoarece împreună си colegul meu, lonescu-Sisesti care devenise, 
ca si mine, titularul unei catedre de neurologie și endocrinologie, ne-am 
înţeles să continuăm a face, ca si mai înainte, unul cursul de neurologie, 
celălalt pe cel de endocrinologie. | 

Ceva mai tirziu regimul legionar, prin pensionarea membrilor Aca- 
demiei Romîne si deci si a mea, a dat ultima lovitură învățămîntului 
endocrinologic, саге nu a mai rămas decît ca o anexă neglijabilä-a celui 
de neurologie. 

Dar există o dreptate imanentă. 

Regimurile care au adus atitea nenorociri ţării și poporului nostru 
s-au prăbuşit, o dată pentru totdeauna. A început să Не simțit un suflu 
nou de viaţă, de libertate, de regenerare si de cultură. 

Ajung la o altă parte a primei mele lectiuni, la catedra reînființată. 
Este vorba de recapitularea faptelor esenţiale stabilite pînă în prezent de 
știința endocrinologicä. 

Voi da aici unele din concluziile referitoare la acestea pe care le-am 
tras cu ocazia discursului de recepţie ce am făcut la Academia Romînä 
în 1940. 

Putem afirma, spuneam atunci, „că funcţiile hormonale prezidă viaţa 
organismelor chiar din momentul ce precede concepţia lor înțeleasă în 
mod strict, adică din momentul fecundatiei ovulului*. 

Hormonii intervin în histo- și organogeneză. Se poate afirma că hor- 
monii ca şi vitaminele, ce pot fi considerate ca o formă specială de hor- 
moni, intervin în plasticitatea ţesuturilor, cu alte cuvinte că diferitele 
structuri depind de felul echilibrului hormonal. Diferitele tipuri de celule, 
structura diferitelor organe, nu sînt deci de sine stătătoare, imuabile, ci 
sînt condiţionate de activitatea hormonilor și a vitaminelor sau de lipsa 
lor de activitate. 

Dar nu numai viața somatică, ci şi cea psihică este guvernată de 
funcţiile hormonale. 

Sistemul nervos lucrează prin intermediul hormonilor ; funcțiile hor- 
monale preced însă pe cele nervoase. 

Prin intermediul lor, lumea din afară se rásiringe în noi şi se face 
adaptarea organismului față de mediu. 

Hormonii reglează personalitatea fiecăruia din noi, ceea ce cu alte 
cuvinte se poate numi constituţia somato-psihică. 

Graţie intervenţiei endocrinologiei putem modifica constituţia, ifluen- 
lind echilibrul endocrin al individului. 
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р Datorită cunoștințelor referitoare la chimia hormonilor putem astăzi 
să preparám pe cale chimică unii din ei și să înlocuim cu o substanţă 
administrată în injecții sau pe cale bucală funcția unei glande absente. 

in fenomenele de -îmbătrinire alteratiile glandelor endocrine au 
partea lor. 

Tot astfel in determinismul volumului si greutății diferitelor ţesuturi 
sau organe. 

Va trebui creată o zoologie endocrinologică, în sensul zoologiei com- 
parate, adică vor trebui stabilite variațiile functiilor endocrine în raport 
cu diferitele specii si rase de animale. Tot astiel o fitoendocrinologie si 
chiar o paleoendocrinologie. 

Secreliile externe si cele interne formează un grup în continuitate și 
deosebirea între ele nu este esenţială. 

Hormonii, enzimele, vitaminele, unele metabolite, ionii reprezintă 
agenţii esentiali ai elaborării materiei vii, agenti de dezintegrare, dar si 
de sinteză. Succesiunea sau simultaneitatea acțiunilor reprezintă princi- 
palul mecanism de reglare dar și de punere în mișcare a fenomenelor 
vieţii şi se poate spune că studiul acestor mecanisme ne apropie mult de 
înţelegerea atit de căutată a naturii acestor fenomene. 

Din punct de vedere practic, zootehnia, agronomia, industria chimică, 
beneficiază, sau vor putea beneficia de rezultatele aduse de endocrinologie. 

Tot astfel psihologia si sociologia. 

Putem vorbi astăzi de endocrinologie socială. După constituţia lor 
somato-psihică, școlarii pot beneficia mai mult sau mai putin de aceeași 
instrucție. 

Fișa școlară formată pe bazele endocrinologiei va permite medicului 
să corijeze defectele eventuale ale unor copii şi să le amelioreze capaci- 
tatea de a cîştiga cunoștințe noi si de a înțelege mai precis fenomenele 
ce studiază. 

Tot astfel, pentru alegerea profesiunilor, pentru cunoașterea condu- 
cătorilor si asa mai departe. Nu pot insista mai mult cu această ocazie. 


* 


O instituție universitară nu trebuie să Не numai un instrument didactic, 
ci într-o măsură cel puţin tot aşa de mare, un centru de cercetare ştiin- 
tificä. Ce va trebui să se cerceteze în clinica noastră de endocrinologie sau 
în institutul care se va înființa în curînd ? 

Desigur, vor trebui completate și precizate datele cistigate pînă în 
prezent şi rezolvate unele probleme noi şi însemnate. 

Variatiile morfologice ale glandelor endocrine în diferite circumstanțe, 
modificările lor chimice și fiziologice, corelatiile dintre ele, studiul sin- 
droamelor, cercetarea de hormoni necunoscuţi încă și a tulburărilor ce le 
corespund, fac parte din aceste cercetări. Tot astiel modificările chimice şi 
fiziologice ale diferitelor ţesuturi și organe în diferitele sindroame din 
cele ce cunoaştem sau vom cunoaşte de aici înainte. 

Un exemplu din punctul de vedere al problemelor noi, în legătură 
cu existența de sindroame hormonale ce ar rămîne încă de găsit, este 
următorul : 
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Brown-Séquard alirmase cá extractele de testicul produc o 


inviorare a organismului, al celui senil, intre altele. Genialul fiziolog lucra" 


cu extracte apoase. Ulterior s-a afirmat cá el, ca si cei ce au confirmat 
experientele lui, au fost victima unei sugestii. Această afirmare a cîştigat 
în verosimilitate cînd s-a descoperit caracterul liposolubil al unor hor- 
moni masculini. | | | 

Cercetärile lui Milcu si Pitis au demonstrat insá gratie unui 
test nou, cá extractele hidrosolubile de testicul măresc spermatogeneza 
in mod important. Dar acestea pun problema unui hormon orhitic hidro- 
solubil si implicit a existenţei unui sindrom de insuficiență si a unuia de 
hiperfunctie ale acestui hormon. 

` Mai mult încă, această problemă trebuie pusă in mod similar pentru 
toate glandele endocrine si chiar pentru fiecare organ, țesut sau tip 
celular în parte, noi fiind inclinati să admitem cu Brown-Séquard 
са „fiecare organ, fiecare ţesut, fiecare celulă, posedă o secreție internă“. 
Este de altfel motto pe care l-am pus la începutul volumului ce am pu- 
blicat cu Goldstein în 1909. | 

Sint de asemenea de mentionat aici, privite in raport cu endocrino- 
logia, problema ontogenezei în genere, a organo- si histogenezei ca și 
aceea a diferitelor faze ale vieţii: faza embrionară si fetalá, copilăria, 
pubertatea, starea adultă, involutia senilă, cu alte cuvinte — ilikibiologia 
și ilikipatologia în general. 

În această epocă de gigantice transformări sociale se cuvine ca şi 
problemele ce se cer rezolvate în știință să fie la aceeași înălțime. 

Una din acelea ce se pun în endocrinologie și care se poate considera 
si'ca o problemă fundamentală de biologie este aceea pe care cred cá o 
putem desemna sub numele de: Economia internd a glandelor cu secreție 
internă, si in mod mai general: Economia internă a organelor, fesuturilor 
și celulelor. 

Este vorba de a se cerceta ce se petrece într-o glandă sâu în genere 
într-un organism sau țesut, în timpul evoluției sale, ce procese fizico- 
chimice au loc în organul respectiv pentru ca el să crească sau să func- 
tioneze, în ce relații se găsește el cu alte organe, pentru ce un anumit 
hormon îi stimulează dezvoltarea sau funcția. 

. Va trebui studiată functia organelor sau ţesuturilor, determinîndu-se 
deosebirile fizico-chimice si fiziologice dintre sîngele din vasul aferent 
si cel eferent precum si constituția organelor din punct de vedere biochimic.. 

Problema аѕ е! pusă este foarte putin studiată pînă în prezent. Ea a 
fost in parte atinsă, pentru tiroidă. Astfel, constituția proteinelor tiroidiene 
a fost studiată de Ostwâld, Romeis, aceea a sîngelui ce intră sau 
iese din. acest organ, de Loeper. Abderhalden a studiat unele 
produse de liză din diverse organe. 

Dar tot ce s-a făcut pînă în prezent în această direcţie, este prea 
puţin. Problema va trebui să fie reluată pe o scară foarte întinsă și cerce- 


tată mai ales în profunzime. Voi da citeva indicaţii care vor exemplifica 


cum înțeleg să se cerceteze. 


‚. Între hipofiză si glanda tiroidă, spre exemplu, există deosebiri foarte, 


însemnate ca volum, greutate, constituţie chimică, functie. 
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| Va trebui să зе cerceteze intrucit proteinele, lipidele. etc. celor două 
organe se apropie sau diferă între ele. Care sînt acizii aminati ce se găsesc 
în proteolizatele acestor două organe, în ce cantitate, în ce raporturi și 
се îel de legătură există între ele. Care este acțiunea lor fiziologică ? In 
ce {el din diferite interacțiuni fizico-chimice ce se petrec în hipofiză se 
ajunge la secreția marelui număr de hormoni produşi de ea si în ce fel din 
interacțiunile ce se petrec în glanda tiroidă se ajunge la secreția hormo- 
nului. sau celor doi sau trei hormoni ce se produc în glanda tiroidă. 

Care este acţiunea fiziologică a produselor de lizá a acestor două 
organe studiate în mod paralel ? 

. In ce fel o secreție hipofizară determină stimularea celulelor tiroi- 
dene · (hormonul tireotrop). 

Problema se pune în mod asemănător pentru timus, suprarenală, 
glandele genitale, ficat, pancreas etc. 

Pentru ultimul organ, trebuie să ne întrebăm, de asemenea, ce relaţii 
există între secreția externă și cea internă. 

Tot astfel pentru ficat, vor trebui studiate relaţiile dintre glicogeneză, 
glicogenoliză, biligeneză și toate procesele fizico-chimice ce se petrec în 
acest organ. 

." Un exemplu interesant pentru a indica mersul cercetărilor referitoare 
a economia internă a unui organ ni-l oferă glanda mamară. 

> Aceasta se dezvoltă numai la pubertate — abstracţie făcînd de primii 
ei muguri si de oarecare dezvoltare în cursul vieții intrauterine, urmată 
chiar de o reală secreție de lapte în primele zile după naștere. În epoca 
pubertätii, la femeie, se dezvoltá in mod apreciabil, pentru a creste mai 
mult în timpul sarcinii si aláptárii. 

Uneori, glanda rämine putin dezvoltată chiar în timpul sarcinii $i 
secreția laptelui nu se stabilește la timp. Alteori din contra, în epoca 
pubertátii, glanda ia proporții considerabile, comparabile sau intrecind pe 
acelea ce se observă la femeile gravide. 

Ce se petrece în acest organ în toate aceste stări diferite? 

Se poate afirma că există doi hormoni care stimulează dezvoltarea 
lui. Aceştia sint foliculina si progesteronul, hormoni care au totuși, in 
parte cel putin, raporturi antagoniste. In ce fel lucrează ei asupra glandei 
niamare ? Pe de altă parte, s-a afirmat existența unui alt hormon, care 
dezlántuie secreția laptelui. În ce fel lucrează acesta? S-au observat 
cazuri de sécretie a laptelui în afara sarcinii. Prin ce mecanism ? 

»Singele venos al glandei mamare în timpul lactatiei, sau în afară de 
aceasta, diferă chimic si fiziologic de cel arterial în aceleași circumstanțe 3 

În ce mod se deosebește structura glandei mamare de aceea a altor 
organe? Ce raporturi funcționale există între cei trei constituenți morto- 
logici, ţesut glandular, adipos si colagen al glandei mamare? Cum sînt 
influențate de hormoni și de sistemul nervos ? 

lată atîtea probleme ce se pun pentru un singur organ. 

Este evident că aceste cercetări vor trebui să Не de foarte lungă 
durată, cu tehnici m ultiple, care rămîn în parte de creat. 

Ne găsim deci, în pragul unei noi activități a catedrei de endocrino- 
logie clinică si teoretică. Va trebui să organizăm activitatea în legătură 
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cu această catedră în așa fel încit ea să Не cit mai lipsită de lacune, atit 
pentru instructia studenţilor cit si pentru cercetările ştiinţifice. Este nece- 
sar să avem o clinică cu un număr de cel putin 50 de bolnavi, de asemenea 
un serviciu de policlinică, nu numai pentru recrutarea regulată de bolnavi 
noi, ci și pentru ca studenţii să poată examina un număr cît mai mare 
de cazuri și să se deprindă a face diagnostice rapide şi precise. 

Nu mai puţină atenţie va trebui acordată laboratoarelor de histologie, 
fiziologie, biochimie, psihologie, serviciului de radiografie, radioterapie 
și fizioterapie în general. 

Trebuie să arătăm dintru început necesitatea creării unui Institut de 
endocrinologie. Într-adevăr, această știință, prin complexitatea cunoștințelor 
pe care trebuie să le aibă cel ce voiește să i se consacre, este о spe- 
cialitate cum ar fi morfologia, fiziologia, biochimia, bacteriologia, infra- 
microbiologia și, ca si acestea, este o disciplină de bază a biologiei si me- 
dicinei, de a cărei cunoaștere nu se poate dispensa nici un medic sau 
biolog, oricare ar fi domeniul in care ar dori să lucreze. 

Pentru cei се {ас clinică, se poate spune că datele de endocrinologie 
le pot servi pentru a judeca de la început aproximativ jumătate din situația 
generală a bolnavului, în special din punctul de vedere al prognosticului 
și tratamentului, care atirná într-o foarte mare măsură de constituția 
pacientului, ea însăși în strînsă legătură cu echilibrul lui endocrin. 

Vom spune de la început, cá vom fi bucuroși să primim, în măsura 
locurilor si timpului disponibil, pe toti cei care ar dori în mod sincer să 
lucreze pe terenul de care ne ocupăm și să le îndrumăm la nevoie primii 
pași în aceste cercetări. 

Inutil, să adaug, că orice consideraţii asupra originii etnice, confe- 
siunii religioase si altele de felul acesta vor fi îndepărtate de 1a început. 

Dragostea de știință va fi singurul criteriu ce пе va conduce. 

Vom căuta de asemenea să stabilim relaţii de colaborare cu alte 
Institute și Laboratoare care ar fi dispuse să ne acorde concursul lor. 

Un cuvînt, încă, pentru a încheia, asupra legăturilor dintre profesor 
și studenti. | 

Atitudinea mea din acest punct de vedere va fi aceeasi ca si în trecut, 
adicá raporturi familiare, asemánátoare cu acelea dintre párinte si copii. 
Voi fi totdeauna mulțumit să stau la dispoziţia studenților pentru a le da 
îndrumările necesare. Aceeași va Н desigur atitudinea colaboratorilor mei. 

Apropierea dintre profesor si student, apropiere ce trebuie să existe 
întotdeauna între oamenii de bună credinţă care urmăresc idealuri comune, 
nu se poate face decit prin colaborare zilnică, sinceră si dezinteresată. 


ENDOBIOLOGIA ORGANELOR, TESUTURILOR, APARATELOR 
SI SISTEMELOR * 


Biologia este stiinta fenomenelor vieţii si există desigur o biologie 
generală саге se ocupă cu fenomenele generale ale vieții comune tuturor 
ființelor. Studiază constituţia lor fizico-chimicá, prezenţa de organe, de 
ţesuturi cu structură proprie și schimburile cu mediul exterior de materie 
si energie, în special, fenomenele esenţiale de asimilatie si dezasi- 
milatie etc. 

În afară de această ramură fundamentală a ştiinţei vieţii, pe baza ei 
de altfel, putem vorbi de ramuri secundare, spre exemplu de biologia ani- 
mală si vegetală, de biologia ființelor unicelulare si a celor pluricelulare, 
de biologia vertebratelor și a nevertebratelor $1 de o biologie comparată. 

Se vorbește de decologie, biologie în raport cu mediul. 

De asemenea, putem vorbi de ilikibiologie, cu alte cuvinte de studiul 
fenomenelor vieţii în raport cu virsta : copilărie, adolescenţă, stare adultă, 
bátrinete. 

Este drept cá atunci cînd vrem să cunoaștem biologia unui organism, 
nu trebuie să-l studiem în mod izolat, ci ca făcînd parte dintr-un anumit . 
mediu fizic (fizico-chimic) şi social cu care se găsește în mod constant 
în interacțiuni variabile de la un moment la altul. 

Alături de această privire globală şi sintetică, mi se pare necesară o 
alta, parțială și analitică, a fiecărui ţesut sau organism in parte. 

Este evident că țesuturile și organele diferă în mod important unele 
de altele. Țesutul muscular este altceva decit cel epitelial, cel nervos altceva 
decît cel conjunctiv. Creierul, ficatul, glanda tiroidă sau hipofiza, au Не- 
care din ele, caracterele lor proprii. Dar sîntem încă departe de a cu- 
noaste in mod satisfăcător aceste caractere. 

Cu oarecare precizie știm care este morfologia, macro- si microsco- 
pică a diferitelor ţesuturi si organe, a diferitelor specii animale si vege- 
tale. Dar cîte amănunte ne scapă încă, în special din punct de vedere 
al structurii microscopice si al infrastructurilor. 


* Publicat în Studii şi cercetări de endocrinologie, 1950, t. I. nr. 1, p. 21. 
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Lipsurile cunoștințelor noastre privind latura chimică a problemei 
sint si mai însemnate. fgnoräm în cea mai mare parte, in ce măsură sub- 
siantele proteice ale diferitelor țesuturi sau organe diferá sau se aseamănă 
între ele și în ce măsură clasa, familia, specia sau varietatea zoologică le 
fac să varieze. Acelaşi lucru se poate spune si pentru vîrstă, aceasta fiind 
adevărat şi în ceea ce privește morfologia țesuturilor Si organelor. 

Tot astfel este si cu fiziologia lor. Sistemul nervos nu functio- 
neazá la fel in toatá scara zoologiei, nici tubul digestiv, aparatul respi- 
rator sau circulator. Cu atit mai mult, fenomenele psihologice cu toate 
caracterele comune si generale posibile, diferá foarte mult de la o clasá, 
familie etc. la alta. 

Cercetarea tuturor acestor probleme trebuie să facä obiectul a ceea 
ce am numit economia internă a organelor şi țesuturilor. 

Aceste vaste probleme trebuie să Не studiate din punctul de vedere 
al acţiunii fiziologice sau farmacodinamice a diferitelor hidrolizate și lipo- 
lizate. De asemenea, va trebui studiată acţiunea diferitelor ţesuturi și 
organe asupra țesuturilor şi organelor similare și nesimilare printre care 
$1 aceea asupra glandelor endocrine precum si asupra structurii, modi- 
ficărilor chimice și funcționale ale diferitelor sisteme și aparate. 2 

Sint de asemenea interesante de cercetat modificările din diferite 
puncte de vedere mai sus semnalate, rezultind din extirparea — in másurá 
posibilă — а variatelor segmente ale aparatului digestiv, respirator, car- 
diovascular, genito-urinar, sistemului nervos sau cutanat etc. 

Va trebui să cercetám variațiile morfologice, chimice, fiziologice, 
farmacodinamice, ce au loc într-un ţesut sau organ dat, în cursul dezvol- 
tării sale, începînd cu mugurele de origine precum si factorii care deter- 
mină apariția și creșterea acestor muguri. = 

De asemenea, vom studia procesele de atroliere, regenerare și reacțiune 
a țesuturilor sau organelor față de factori mecanici, fizici, chimici, biolo- 
gici si sociali. , | 

Toate aceste probleme, ar trebui sä facä obiectul a сееа се am numit 
studiul economiei interne a organelor si tesuturilor. Dar aceastá titulaturà 
nu este lipsitá de unele inconveniente. Unul dintre acestea este acela de a 
întrebuința o expresiune cu colorit „economic“ dacă nu comercial si соп- 
tabilicesc. 

Mi s-a párut util sá introduc o nouá terminologie si anume aceea de 
endobiologie. Vom vorbi deci pe viitor de endobiologia tesuturilor si orga- 
nelor sau de endobiologia țesutului: nervos, de endobiologia cerebrală sau 
cerebeloasă, musculară, hepatică, a aparatului digestiv, respirator, genito- 
urinar etc. Intelegem prin această expresie toate procesele ce se petrec 
în cursul existenţei în ţesuturi şi organe sau în teritoriul limitat pe care-l 
numim creier, cerebel, mușchi, ficat, aparat digestiv, respirator, genito- 
urinar etc. 

Noi ne propunem să întreprindem cercetări sistematice asupra pro- 
blemelor indicate și să comparăm rezultatele noastre cu acelea obținute de 
alţi autori, nu prea numeroși, în âcelaşi domeniu. 
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Vom da aici numai cîteva exemple referitoare la unele date din lite- 
raturá sau obținute de noi, sau la unele probleme ce ne propunem să 
cercetăm. 

Vom începe cu endobiologia aparatului respirator si vom lua in con- 
‘sideratie problemele următoare. 

După Policard si alți autori, aparatul creşte si se dezvoltă ре 
de o parte, dintr-un mugure al faringelui primitiv care dă naștere larin- 
gelui, traheii și bronhiilor, iar pe de altă parte, din mezenchim, саге dă 
naștere alveolelor pulmonare. 

Cele două tipuri de structuri, au multe caractere deosebite deși totuși 
înainte de o anumită epocă a vieţii (pubertatea) functia alveolelor revine 
lerminatiilor alveolizate ale bronhiolelor. 

Aici se ridicá insá o serie de probleme. Ce se petrece in germenii 
mezenchimatosi ai alveolelor pulmonare pentru ca acestea din urmá sá 
ia naștere? Ce influență au anumite glande endocrine în primul rînd 
tiroida, aşa de strîns legată de aparatul respirator, și cele genitale care 
condiţionează pubertatea ? Ce efecte vor avea tiroidectomia sau hiperti- 
roidizarea, castratia sau tratamentul cu extracte, hormoni testiculari sau 
ovarieni, extractele sau hormonii suprarenali și pancreatici ? 

Ce influență va avea spre exemplu insulina asupra glicogenului din 
plámini, asa de abundent într-o anumită epocá a vieții embrionare ? În 
ce mod extractul de mucoasă traheo- bronsicä si cel embrionar, se vor putea 
influența reciproc (acţiuni stimulante, inhibitorii etc.) ? 

Nu am studiat încă toate aceste probleme, dar am experimentat asu- 
pra unora din ele si am obținut deja unele rezultate ce mi se par a 
merita sá fie cunoscute si urmárite mai departe. 

Astfel recent C. I. Parhon si М. Sterescu au arătat cá 
injectiile cu extract pulmonar (inclusiv micile bronhiole) nu au un efect 
evident asupra mucoasei traheale, pe citá vreme un lizat hidric al mu- 
coasei bronsice (preparat de Ioana Milcu) exercită o acțiune sti- 
mulantá asupra proliferárii aceleiași mucoase, acțiune comparabilă cu 
aceea pe care substanțele estrogene o exercită asupra mucoasei vaginale. 
Această constatare este demnă de reţinut în legătură cu oncopatologia 
aparatului respirator. | 

Se admite astäzi, ш mod аргоаре ипапип, cä asa-zisele cancere 
pulmonare pleacä din mucoasa bronsicä. Este interesant sä constatäm cä 
această tendinţă proliferativä este mobilizată de un extract din această 
mucoasă. Pe de altă parte, rezultatul negativ obținut cu extractul pulmo- 
nar nu este mai putin interesant. 

Se pune problema, dacă acesta nu аге o acţiune antagonistă față de 
acţiunea extractului bronşic, cu alte cuvinte dacă injectînd la același ani- 
mal ambele extracte, în anumite doze, la anumite intervale de timp etc. nu 
vom putea, gratie extractului pulmonar, să inhibăm acţiunea celui bronsic. 

Endobiologia aparatului digestiv nu este mai puţin interesantă. 

Împreună си I. Petrea, studiez acţiunea hidrolizatelor de mu- 
coasă esofagianä, gastrică, duodenală, a intestinului subțire sau gros, 
asupra diferitelor segmente ale aceluiași aparat. O parte din rezultate au 
fost deja comunicate. 
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Vom menţiona aici un prim fapt demn într- adevár de un interes 
deosebit si anume cá un extract din regiunea piloricá a stomacului, pre- 
parat de Ioana Milcu, a determinat o accentuare pronunţată a 
cresterii si o accelerare a maturitátii sexuale. Acest fenomen а fost con- 
statat în urma unui tratament de două luni aplicat inițial unei femele 
gravide si continuat după naștere la pui. 

Nu mai putin interesant este faptul că tratamentul cu același extract, 
a determinat, la 3 din 7 animale, tratate timp de mai multe luni, procese 
neoplazice ale coarnelor uterine în 2 cazuri și a tubilor renali într-un al 
3-lea caz: 

In domeniul endobiologiei cardiace s-au făcut cercetări în colaborare 
cu Г. Kaplan-Banu care ne-au demonstrat că injectiile repetate de 
acetat de dezoxicorticosteron produc o creștere însemnată a magneziului 
cardiac, care este în medie (pe 4 animale) de 32,64 mg% la animalele 
injectate, față de 26,50 mg% la martore, deci o deosebire de 6,14 mg% 
în plus la animalele injectate. Este un fapt demn de luat în consideraţie, 
dacă ținem seama de rolul Mg în metabolismul glucidic, de rolul zahă- 
rului în contractiile cardiace ре de o parte, de hipotensiunea, adinamia 
si hipoplazia cardiacă in insuficiența suprarenală, pe de altă parte. 

În cercetările făcute in colaborare си M. Pitiş, am observat cá 
injectiile repetate cu un extract de glandă suprarenală, au determinat o 
hiperplazie a insulelor lui Langerhans. 

Si alte rezultate interesante au putut Н observate in cercetárile fácute 
la Institutul de Endocrinologie al Academiei R.P.R., cu unele din cola- 
boratoarele noastre (G. Werner, I. Potop, N. Apostol și C. Foc- 
sáneanu) sau in unele cercetári mai vechi referitoare la hidratarea 
ţesuturilor sub influența extirpárilor de organe glandulare sau a injec- 
{Шог de hormoni sau extracte de organe, dar nu putem insista mai mult. 

Această spicuire, în special din rezultatele obținute de noi înșine si 
colaboratorii noștri, ne arată interesul acestei vaste probleme și perspec- 
tivele deschise de cercetarea ei amănunțită. 

Nu este irațional să gîndim, că mergînd pe această cale vom ajunge 
să cunoaştem într-o zi volumul, structura, constituţia chimică și activitatea 
țesuturilor și organelor noastre. 

Interesul considerabil al acestor perspective reiese de la sine. 


ЭНДОБИОЛОГИЯ OPTAHOB, TKAHEH, СИСТЕМ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Наряду с общей биологией, изучающей общие явления жизни, 
присущие всех живым существам, и ее отраслей сравнительной био- 
логии и нликибиологии, выявляется необходимость другой’ биологии, 
частной и аналитической для каждого органа и оргаиизма в отдель- 
ности. 

Изучение всех этих проблем должио составить предмет того, что 
автор называет: внутренняя экономика органов и тканей. Так как 


EE PER 
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такое название может создать неясность, автор предлагает термин: 
эндобиология. 

На основе этой концепции был предпринят ряд исследований в 
Эндокринологическом институте Академии РНР. Были получены (сов- 
местно с Стереску) очень интересные результаты при введении ли- 
зата (или экстракта) слизистой оболочки бронхов, вызывающего про- 
лиферацию соответствующей слизистой, в то время как легочные 
экстракты не оказывали никакого действия; C лизатами (экстрактами) 
слизистой привратника были вызваны (совместно с Петря) опухоле- 
вые разрастания в рогах матки морской свинки, а в одном случае в 
почечных канальцах; при помощи дезоксикортикостерона было достиг- 
нуто (совместно с Каплан-Бану) увеличение содержания магния в 
сердце. 

Поэтому можно считать, что настуиит время, когда, следуя по этому 
пути, можно будет достигнуть направленности объема, строения, хими- 
ческого состава и деятельности тканей и органов. 


ENDOBIOLOGIE DES ORGANES, TISSUS, 
APPAREILS ET SYSTEMES 


RÉSUME 


А cóté de la biologie générale, s'occupant des phénoménes généraux 
de la vie, communs à tous les étres vivants, et outre ses deux branches 
— la biologie comparée, l'ilikibiologie — [а nécéssité d'une autre biologie, 
partielle et analytique, pour chaque organe et organisme séparément, se 
fait jour. | 
. Les recherches portant sur tous ces problèmes doivent constituer 
Pobjet de ce que Pauteur appelle: économie interne des organes et des 
tissus. Vu que ce titre pourrait donner lieu à des confusions, l'auteur 
propose le nom d'Endobiologie. 

Prenant cette conception pour point de départ, l'auteur a entrepris 
une série de recherches à l’Institut d'Endocrinologie. Des résultats trés 
intéressants ont été obtenus au moyen des injections de lysat (ou extrait) 
de muqueuse bronchique qui ont provoqué une prolifération de la muqueuse 
respective, alors que les extraits pulmonaires sont demeurés sans effet 
(en collaboration avec Sterescu) ; à l’aide de lysats (extraits) de muqueuse 
pylorique, on a obtenu des proliférations néoplasiques dans les cornes 
utérines du cobaye et, dans un seul cas, dans les tubes rénaux (en collabo- 
ration avec Petrea); l'emploi de la désoxycorticostérone a entraîné une 
augmentation de la teneur en magnésium du coeur (en collaboration avec 
Kaplan-Banu). 

П n'est donc pas irrationnel de croire qu'en continuant à suivre cette 
voie, оп réussira à diriger le volume, 1а structure, la constitution chimique 
et l'activité des tissus et des organes. | | 


5 — Opere alese, vol. III -- с. 48. 


RELAȚIILE GLANDELOR ENDOCRINE CU CREȘTEREA 
ȘI DISTROFIILE CREȘTERII 


ILIKIBIOLOGIE ȘI ILIKIDISTROFII * 


Vietuitoarele sint în tot cursul existenţei lor sediul unui lung sir de 
transformări din cele mai interesante. Parhon a dat numele de i/iRibio- 
logie ramurii biologiei care se ocupă cu studiul acestor transformări. 

Vom lăsa la o parte ființele unicelulare, unde individul se pierde în 
descendența sa si ne vom ocupa numai de cele pluricelulare, unde organis- 
mul rezultă din două celule germinative, care, după anumite pierderi pre- 
alabile din propria lor substanță, se contopesc, formînd o singură celulă. 
Aceasta se divide ulterior, dînd naștere la un individ cu un număr de 
celule și o complexitate organică considerabilă. Organismul trece apoi 
printr-o serie de faze: embrionară, infantilă, puberală, adolescentă si 
adultă. Viaţa se încheie cu o perioadă involutivă (bátrinefea) ce se termină 
cu moartea. 

Toate aceste faze au relaţii foarte strinse cu funcțiile glandelor endo- 
crine; tulburările acestor functii conduc la distrofii, ce se manifestă în 
mod variabil cu diferitele faze ale existenţei individului ; aceste modificări 
Parhon le-a numit #ikidistroft. 

Se poate într-adevăr afirma că modificările glandelor endocrine încep 
din momentul concepției sau chiar îl preced. Încă din 1909 Parhon şi 
Goldstein au atras atenţia asupra rolului pe care glandele cu secreție 
internă l-ar putea avea în viața embrionară și fetală. 

Nerking a observat un fapt important și anume că tratamentul 
tiroidian accelerează metamorioza batracienilor. Se pare însă că n-a văzut 
importanţa mare a acestui fapt, pe care Gudernatsch l-a regăsit mai 
tîrziu fără a cunoaște, experienţele lui Nerkin g. 

In 1913 Parhon a atras în mod expres atenţia asupra rolului glan- 
delor endocrine în organogenezá, iar mai tîrziu a revenit asupra acestui 


* In colaborare cu St-M. Milcu si M. Goldstein, în Manualul de endocri- 
nologie, vol. 11, București, 1939, p. I. 
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subiect vorbind de rolul lor in organo- si histogenezá. Cit de important 
poate fi acest rol, putem să înțelegem astăzi cînd știm cá organismul 
matern suferă în timpul gestatiei modificări morfologice și fiziologice în- 
semnate în glandele sale endocrine. Ne propunem să revenim asupra aces- 
tui subiect cînd vom vorbi despre relaţiile dintre sarcină si aceste glande. 
Vom vedea atunci cá în timpul gestatiei organismul matern este literal- 
mente inundat de anumiți hormoni și că se dezvoltă in plus un organism 
. fetal si placenta, cu importante secrelii interne. 

Dar si organismul fetal sau embrionar trebuie sá interviná in dezvol- 
tarea propriilor sale ţesuturi si organe. Știm astăzi cá hipofiza secretă 
hormoni tireotropi, gonadotropi, suprarenotropi etc. Este probabil că în 
dezvoltarea mugurilor embrionari și a organelor respective, hipofiza em- 
brionului să aibă un rol important. 

De asemenea si în neuro-, mio- si osteogenezá intervin diferitele se- 
cretii interne, precum și anumite vitamine și fermenti. 

Ne vom ocupa mai amănunţit despre aceste probleme, cînd vom studia 
raportul dintre diferitele sisteme, aparate, organe, ţesuturi și glandele en- 
docrine. În acest capitol, vom studia în primul rînd relaţiile creșterii 
normale și patologice cu functiile endocrine. 

Desigur, fiecare fază de dezvoltare are particularitátile ei referitoare 
la acţiunea hormonilor, vitaminelor, fermentilor etc. 

Deși asupra unor faze ale dezvoltării, ca pubertatea, vom reveni în 
alte capitole, totuşi vom indica aici distrofiile în raport cu această vîrstă. 

Vom insista ulterior, în special asupra bätrinetii — ultima fazä a 
evoluţiei sau a dezvoltării — sau mai exact faza de involutie a organis- 
mului, aceasta cu atit mai mult cu cît problema bátrinetii si a reintineririi 
au fost mult studiate si discutate de endocrinologi si au fost propuse dife- 
rite tratamente, în special pe bază endocrină. 

Creşterea este una din cele mai fundamentale funcţii ale vieţii, con- 
fundindu-se cu aceea а asimilaliei, care este funcţia cea mai caracteristică 
a materiei vii. 

Parhon și Papinian au atras încă de mult (1904) atenţia asu- 
pra rolului glandelor endocrine în funcția asimilatiei. Falta și Pende 
au vorbit ulterior de glande anabolice sau asimilatorii şi de glande cata- 
bolice sau dezasimilatorii. 

Desigur, primele manifestări ale creșterii sînt datorite mai cu seamă 
multiplicării celulelor rezultate din oul fecundat, care conduce la formarea 
diferitelor ţesuturi. Ulterior, după formarea cartilajelor, creşterea în înăl- 
time se face mai ales pe seama acestora. 

Rolul secretiilor interne în multiplicarea celulară este incontestabil. 
Astfel Kavezkij, între alţii, găsește că lobul anterior al hipofizei, tiroida 
şi foliculina stimulează creşterea celulelor in vitro. Extractul testicular si 
lobul posterior al hipofizei ar avea mai degrabă o acţiune negativă. 

` Semura găsește că doze moderate de antuitrină si de tiroxiná sti- 
mulează creşterea culturilor in vitro, pe cînd doze mari o inhibă. 
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In capitolul de față, ne vom ocupa în primul rind cu 1 relațiile dintre 
glandele endocrine și creşterea în lungime, саге se face mai ales prin 
intermediul cartilajelor de creştere. 

. Autorii care au studiat ienomenele creșterii, au arătat că ea se face 
în -patru stadii alternative: unele cu predominanta creșterii în greutate si 
lărgime, adică a fenomenelor de asimilatie, de anabolism, altele cu pre- 
dominanta creșterii în înălțime si a fenomenelor de catabolism. 

' În primele stadii intervin mai cu seamă hormonii asimilatori (aux- 
hormona antehipofizară, insulina, cortina etc.), în ultimele, cele dezasimi- 
latori (hormonii tiroidieni în special). Hipofiza este considerată astăzi ca 
principala glandă a creșterii. 

În volumul I al acestei lucrări!) am văzut cá exagerarea unei funcții 
hormonale a hipofizei determină gigantismul acromegalic și acromegalia, 
pe cîtă vreme insuficiența aceleiaşi funcții împiedică creşterea encondrală, 
dînd loc la nanismul hipofizar. 

În mod experimental, mai multi autori ca Ascoli și Legnami, 
Caselli, Aschner etc. au putut produce la animale de specii diferite, 
un nanism hipohipofizar prin extirparea, Не numai a lobului anterior Не 
a hipofizei în întregime. 

De asemenea Evans a putut realiza la sobolan, specie la care car- 
tilajele de conjugare persistă în tot timpul vieţii, un gigantism experi- 
mental. 

Putnam făcînd aceeași experiență la ciini adulți, unde cartilajele 
de conjugare lipseau, a produs un sindrom acromegalic. 

Dar pe lingă hormonul de creștere, hipofiza influențează indirect 
această functie si prin alte mecanisme. 

Lobul anterior al hipofizei secretă si un hormon tireotrop, a cărui 
insuficiență determină o scădere sau absența funcției tiroidiene, tiroida 
avînd un rol însemnat în fenomenele de creştere. Excesul de secreție al 
hormonului tireotrop influențează creşterea la fel ca si hipertiroidismul. 
El acţionează de altfel prin intermediul acestui mecanism, despre саге 
vom vorbi ulterior. Același lob anterior secretă un hormon cortico- -supra- 
renotrop. Excesul sau insuficiența acestuia va avea asupra creșterii, același 
efect ca si hiperfunctia sau insuficiența corticosuprarenală. Acelaşi lucru 
se poate spune şi despre hormonii paratireotrop; insulotrop, admitind că 
existența lor se va confirma în mod definitiv. 

Kemp (1934) a tratat șoareci pitici ereditari, cu hormoni de сгез- 
tere hipofizari, obţinînd o creştere proportionatä şi o lungire a membrelor 
posterioare. Timusul a crescut mai mult ca alte organe, în special prin 
proliferarea corticalei, de unde autorul deduce că este posibil ca lobul an- 
terior al hipofizei să lucreze prin intermediul timusului. 

Anterohipofiza secretă de asemenea hormoni gonadotropi, care influ- 
enteazá creșterea in mod opus acţiunii exercitată de auxhormonul (hormo- 
nul de crestere). 


1) Manualul de endocrinologie, vol. I, Bucureşti, 1937, p. 16. 
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In primul volum al manualului de endocrinologie am arátat cá insu- 
licienta orhiticá sau ovarianá prepuberală se traduce, între alte simptome, 
printr-o exagerare a creșterii in înălțime, datorită persistentei îndelungate 
a-cartilajelor de creștere. Tot asa am descris existenţa unui sindrom de 
nanism hiperhipofizar în legătură cu un exces de secreție a hormonului 
gonadotrop, care conduce la pubertatea precoce. Hormonul gonadotrop, 
lucrînd prin intermediul glandelor genitale, influențează creşterea in mod 
opus hormonului de creştere. 

. Epifiza influențează de asemenea creşterea, prin intermediul glande- 
lor genitale. În insuficiența epilizară observată în clinică la copii, creşte- 
rea este accelerată și apare pubertatea precoce. ОзШсагеа encondrală 
terminindu-se mai timpuriu, talia nu ajunge mai mare decît la normali. 

În hiperiunctia epifizei, prea putin studiată pînă în prezent, se pare 
că se poate observa contrariul, gratie insuficientei glandelor sexuale cres- 
terea continuă timp mai îndelungat, talia individului depăşind pe cea mij- 
locie, normală sau pe aceea care ar îi avut-o, dacă epifiza nu ar fi func- 
tionat in exces. 
` In mod experimental, problema nu este încă suficient studiată. E n- 
gel a obtinut o reducere a cresterii la sobolani injectindu-le extract 
epifizar. 

Niculiciu (1935) a studiat acţiunea extractelor hipofizare asupra 
animalelor tinere castrate (șoareci). Cartilajul de conjugare se dezvoltă 
mult si celulele cartilaginoase se multiplică. Cartilajul este mai gros ca 
la animalul de control. 


* 


holul glandei tiroide in fenomenele de creștere este cel mai evident. 
Am menţionat în volumul I al manualului de endocrinologie ce se întîmplă 
din acest punct de vedere in aplazia tiroidiană si în mixedemul infantil. 

De asemenea, amr văzut creșterea exagerată a copiilor atinşi de sin- 
dromul lui Basedow, ale căror membre inferioare în special, se lungesc 
mai mult ca la normali. Am notat de asemenea persistenta cartilajelor de 
creștere (si a cartilajelor în genere) la copii mixedematosi si osificarea lor 
rapidă la cei basedowieni. 

Experimental, avem date cu totul concordante. Creşterea este oprită 
sub influența: extirpării tiroidiene la animalele tinere. Mormolocii etiroidati 
nu mai fabrică ţesut osos. 

Din contră tratamentul tiroidian în anumite doze, accelerează сгез- 
terea. 

In doze mai mari acest fenomen este redus (С. 1. Parhon si 
С. Parhon). Osificarea encondralá este accelerată la animalele hiperti- 
roidizate. ` 

Paratiroidele par de asemenea a interveni în fenomenele creşterii. 
Nu cunoaștem un exces de creștere în înălțime printr-o hiperfunctie para- 
tiroidiană. Dar Pende a descris un nanism hipoparatiroidian. 

In primul caz descris de Pende, era vorba de о fată de 17 ani, cu 
accese de tetanie urmate de astenie în membre. Bolnava acuza în plus 
dureri în epifizele oaselor lungi aşa de intense, încît a fost nevoită să 
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meargă sprijinită. Mai exista o tendinţă la diaree si la transpiratii abun- 
dente. A început să meargă la trei ani, iar prima dentitie a apărut la 
patru ani. După cîteva luni însă, toţi dinţii au căzut şi pînă la nouă апі 
a fost complet edentată, încît a trebuit să Не hránitá cu lichide. La nouă 
апі, în timp de cîteva luni, au apărut alți dinţi, care exceptind incisivii, 
s-au cariat și au căzut după 3—4 ani. La 15 ani se produce o nouă 
erupție dentară, dar și acești dinţi au început să se carieze. 

Bolnava a fost menstruată la 15 ani, mai tîrziu urmă o perioadă de 
amenoree (șase luni), apoi menstrualia a revenit cu scurgeri abundente si 
prelungite. Bolnava prezintă uşoare tulburări de vorbire. 

Talia 132 cm; greutatea 38 kg. Caracterele sexuale secundare bine 
dezvoltate. Descuamatie furfuracee а pielii capului. Proportii puerile ale 
scheletului, genu valgum. Istmul tiroidian palpabil, ușoară tahicardie. 
Instabilitate vasomotrice. Prezenţa timusului. Injectia de adrenalină de- 
termină tremuráturi, constrictie jugulará, tetanie, fără a produce însă 
tahicardie, glicozurie, polipnee sau hipertensiune. Semnele lui Chvostek, 
Trousseau si Erb prezente. 

. Autorul a mai observat si alte cazuri similare. Astiel el adaugă cà 
există hipocalcemie si hiperiosfatemie si cá tratamentul cu hormonul para- 
tiroidian este eficace in aceste cazuri. Rolul hipoparatiroidiei trebuie cáu- 
tat si în cazurile de „о nouă maladie familială“, caracterizată prin cataractă 
congenitală şi oprire în dezvoltarea somatoneuropsihică, observată de 
Marinescu, Drăgănescu și Vasiliu. În aceste cazuri s-a con- 
statat de asemenea existența hipocalcemiei, prezentă de altfel și la doi 
irati sănătoși si la tatăl bolnavilor. 

Autorii s-au gîndit ei înșiși la hipoparatiroidie, cel putin în ceea се 
privește cataracta. 

Hipoparatiroidia este sigură în cazurile descrise de Pende. Concep- 
На sa referitoare la un nanism hipoparatiroidian pare cu atit mai justi- 
ficată, cu cît știm astăzi cá ablatia paratiroidelor la animalele tinere deter- 
mină o intirziere importantă a creşterii, cînd animalele supraviețuiesc. 
Harvier a observat fenomenul la iepure, Trendelenburg și 
Bülbring la sobolani. 

Pe de altá parte, nu ne putem opri de a observa asemánarea dintre 
nanismul paratiroidian al lui Pende si oprirea in creştere pe care Bar- 
ber a descris-o sub numele de nanism renal. Mai multe simptome sint 
comune. Astfel găsim în ambele talia mică, genu valgum, hipocalcemia, 
hiperfosfatemia si ne punem întrebarea dacă în unele forme de nanism 
renal paratiroidele nu sînt interesate în mod primitiv sau secundar. 

Alteratiile osoase саге au un caracter rahitic ridică aceeași problemă. 

Există de altfel si un nanism rahitic, în care tulburările de creștere 
sînt legate de deformația oaselor lungi si în a cărui patogenie avitaminoza 
D pare să aibă un rol foarte important. 

Amintim aici că într-un caz, pe care Erdheim l-a calificat drept 
rahitism si în care Bergstrand a făcut diagnosticul retrospectiv de 
nanism renal, s-a găsit o tumoare paratiroidiană. 

Desigur tulburările de insuficiență renală dau nota caracteristică na- 
nismului renal, pentru care А pert a descris de altfel si forme fruste, cu 
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tulburări de creştere fără deformatii sau cu simplu infantilism fără 
nanism. 

Fanconi a relatat un caz de nanism cu alteratii renale (degene- 
rescentá grăsoasă vacuolară a epiteliului tubilor), în care exista in plus 
glicozurie si hipofosfatemie. 

Pentru Lóschke tulburările de creştere „renale“ nu sînt consecinţa 
bolii rinichilor, ci tin de o tulburare congenitală a „impulsului de creştere“ 
care poate duce, nu numai la nanism ci și la gigantism. Concepţia aceasta 
ni se parte discutabilă. 


* 


Un rol important, pare a reveni de asemenea timusului, în fenomenele 
de creștere. Din nenorocire știm prea putin referitor la patologia acestei 
glande la om. Unii autori au vorbit de un infantilism timic, caracterizat 
prin volumul mare al acestui organ, prin absenţa sau întîrzierea pubertätii 
și prin lungimea membrelor inferioare. Acest caracter, aminteşte insufi- 
сета prepuberalá a glandelor genitale. 

Este probabil că pe de altă parte, unele încetiniri ale creşterii, coexis- 
Ипа cu o slabă dezvoltare a acelorași glande, reprezintă cazuri de insu- 
licientá timică. 

Mai bine studiată este problema atimiei la animale. Majoritatea auto- 
rilor au obținut o oprire în creștere, cu o accentuare a transpiratiei osoase. 
La unele specii (ciine, pisică) unii autori (Basch, Klose, Vogt si 
Matti) au obţinut o reducere si mai însemnată a creșterii cu decalci- 
fiere importantă a oaselor si alteratii de tip rahitic. 

Din contră, tratamentul timic determină uneori o exagerare a cres- 
terii. Parhon si Cahane au observat acest fenomen la păsări; la 
cobai însă s-a obținut о intirziere a creșterii (Parhon, Mirza și Ca- 
hane). 

Interesant este să notăm că Asher și colaboratori au putut extrage 
din timus o substanţă pe care au numit-o fimocrescină, substanță nepro- 
teicä care determină o exagerare a creșterii si a dezvoltării glandelor ge- 
nitale la animalele de experienţă. 

Si corpusculii postbranhiali par să intervină în creștere. Cîteva expe- 
riente pe puii de găină (Parhon, Derevici si Werner) par a pleda 
pentru această concluzie. Animalele au fost oprite în dezvoltare, dar expe- 
rientele ar trebui să fie reluate. Pe de altă parte, extirparea corpusculilor 
carotidieni la animale tinere a determinat de asemenea o oprire a creşterii. 

În ceea ce priveşte suprarenalele, extirparea unilaterală a uneia din 
aceste glande a condus în experiențele lui Fereira da Mira — pe 
ciine — la o creștere mai însemnată față de martori. Animalele au crescut 
mai înalte si mai lungi, luînd aspectul de „levrete“. 

Lucke, extirpind o suprarenală si denevrind pe cealaltă la ciini 
tineri, obține o oprire în creștere asemănătoare cu acea de cauză hipoñizarä 
(tulburări în creșterea perilor, sensibilitate la insulină, tendința la hipo- 
glicemie, scăderea calciului în oase etc.). Hipofiza, pare cá ar acţiona prin 
intermediul glandelor suprarenale. La om s-a descris de Morlat un 
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infantilism suprarenal, ce pare a Íi insolit de nanism. Tot astiel distrotia 
numitá progeria se însoţeşte de nanism. Or, insuficienţa corticorsuprare- 
nalä pare а avea ín aceastä distrofie rolul esential. 

Coryn, în cercetările sale experimentale, a observat alteralii ale 
cartilajelor la animalele cárora le-a extirpat suprarenalele. 

Nu cunoaştem încă cercetări făcute pe animale, cu adrenalină și cor- 
tină, pentru a se studia efectul lor asupra creșterii. 

Totuși, în experiențele lui Parhon, Cahane si Mirza referi- 
toare la hidratarea organelor si țesuturilor, injectiile repetate de adrenalină 
sau de lipoizi suprarenali au determinat o încetinire a creșterii la co- 
bai tineri. 

La om hiperiunctia corticosuprarenală pare a determina o exagerare 
a creşterii dar si osificatia prematură а cartilajelor de conjugare. 


* 


Glandele genitale, testiculele si ovarele, intervin de asemenea in feno- 
menele creșterii. Anorhidia si anovaria se traduc, printr-o persistentä mai 
indelungatá a cartilajelor de conjugare, ducind la o prelungire a perioadei 
de crestere, ceea ce determiná o dezvoltare marcatá a taliei datoritá mai 
ales alungirii membrelor inferioare. 

Din contrá, intrarea in functie mai precoce a glandelor genitale, pri- 
mitivá sau secundará, printr-un exces de hormon gonadotrop sau prin 
insuficiență epifizará, conduce la osificarea precoce a cartilajelor de cres- 
tere si deci la scurtarea taliei în special prin aceea a membrelor infe- 
rioare |). 

Adăugăm aici cá si glanda mamará ar putea avea un rol inhibitor 
în creștere. O bolnavă atinsă de encefalită si care prezenta o macromastie 
considerabilă (a cărei observaţie a fost publicată de Constanţa 
Parhon-Stefánescu) prezenta în același timp o oprire a creșterii 
realizind un adevărat nanism. Firește că partea care revine glandei ma- 
mare, ca și aceea ce trebuie atribuită leziunilor centrilor nervoși, este de 
discutat. 

La copil, insuficiența pancreaticá (nanismul cu infantilism insuli- 
nogen a lui Fliegerbaum) $1 cea hepatică determină de asemenea o redu- 
cere a creşterii. Nu ştim în ce măsură hiperfunctiile acestor organe pot 
conduce la o exagerare a acestui fenomen, totuși Alice Graham şi 
Clara Cord au observat că tratamentul cu ficat a determinat а еха- 
gerare a creşterii la puii de găină. 

In experiența lui Parhon, Cahane și Mirza, injectiile cu 
insulină ca și tratamentul cu pulbere hepatică au determinat mai degrabă 
o încetinire a creșterii, animalele tratate ráminind mai mici faţă de 
martori. 


1) Antagonismul între fenomenele de creştere si cele de reproducere se observă 
si la vegetale. Înflorirea este însoţită la unele specii (trandafirii urcători spre exemplu) 
de o oprire a creşterii de ramuri noi. Acestea încep din nou să crească o dată cu 
încetarea înfloririi. Din contră, trandafirii zisi „buchetari“ înfloresc mult $1 continuu, 
dar rămîn mici fatä de cei urcători. 


| 
| 
| 
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Am vázut pe de altá parte, cá existá un iniantilism cu nanism pelagros, 
ceea ce arată cá şi avitaminozele (precum si alte carente nutritive) pot 
interveni in crestere. 

Împreună cu Bakk, Parhon a observat un copil de 13 ani atins 
de nanism și anemie pernicioasá. Talia (1,14 m) şi aspectul general amin- 
tesc în acest caz pe acelea ale unui copil de șapte ani. Metabolismul bazal 
este la limita superioară normală + 9,3%, numărul hematiilor este de 
2 932 000, al leucocitelor de 10000, hemoglobina 60% şi valoarea glo- 
bulară 1,63. Se notează în plus prezenţa hematiilor nucleate, poikilocitoză, 
anizocitoză si anizocromie. 

Acest caz pune problema unei forme speciale de nanism, in legătură 
cu anemia pernicioasă si în mod indirect cu insuficiența de secreție a prin- 
cipiului intrinsec al lui Castle. 

Cum însă par a exista raporturi între această secreție, funcțiile hipo- 
fizei și a centrilor vegetativi de la baza creierului, intervenţia directă sau 
indirectă a glandei și a centrilor menţionaţi se poate discuta şi în acest 
caz de nanism. 

Mai amintim aici, nanismul din „boala coeliacă“ а lui Gée care se 
maniiestá prin diaree cronică cu tulburări însemnate în digestia grási- 
milor, a protidelor si a hidrocarbonatelor, meteorism abdominal, anemie, 
osteoporoză, hipocalcemie frecventă, astenie și nanism. Herter a vorbit 
de „infantilism intestinal“. 

În observaţia recentă a lui Lesné я Launay, o fatá de șapte 
ani avea talia unui copil de patru ani și jumătate. Starea psihică este 
aceea a vîrstei reale. 

Deficitul în absorbţia si asimilatia vitaminelor, pare să aibă un rol 
important în patogenia tulburărilor osoase şi de creştere în aceste cazuri. 
Dar rolul acestui deficit nu este singurul. Patogenia bolii este încă discu- 
tabilă. O tulburare primitivă în inervatia intestinală, pare a avea o imi- 
portanță principală. 

Un grad anumit de nanism se observă și în unele distrofii cu pato- 
genie încă putin elucidată, cum ar fi spre exemplu boala lui Lobstein 
(boala scleroticelor albastre) sau dizostoza cleidocraniană ereditară. 

Si in osteoza paratiroidianá se poate observa o scurtare a taliei prin 
resorbtie osoasă. Scurtări de talie consecutive alteratiilor tardive ale oase- 
lor se pot observa si in osteomalacie si chiar in gigantism. Dar in aceste 
cazuri s-ar putea vorbi despre false forme de nanism. 

Este locul să menţionăm o formă specială de nanism, acondroplazia 
care are probabil legături cu glandele endocrine. 

-Acest sindrom osos poate fi ereditar si familial. Pe de altă parte, 
există şi rase de animale cu membrele scurte sau scurte și încovoiate. 
Rasa de cîini şoricari este un exemplu tipic. 

La om, acondroplazia se caracterizează printr-un cap brahicefal, cu 
nasul turtit, infundat la rădăcină, prin lungimea normală sau aproape a 
trunchiului, astfel încît dacă individul stă în poziția sezindá nu dá im- 

resia unui pitic. Din contră, cînd stă în picioare, scurtimea taliei apare 
videntă din cauza scurtimii membrelor inferioare. Acestea sînt uneori 
incovoiate, cu concavitatea înăuntru, membrele superioare sint scurte, 
extremităţile digitale abia ajungînd la cuta vintrei. Degetele sînt depăr- 
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tate la extremităţi (indexul, inelarul si mediusul) de unde mina în trident 
a lui Pierre Marie. Există in plus o tendinţă la ştergerea diferenţelor dintre 
lungimea degetelor. Musculatura este puternică. Organele genitale sînt 
bine dezvoltate. Pe radiogralii, extremitățile osoase par îngroșate, апи- 
mite reliefuri ca V deltoidian apar mai evidente la locul de insertie al 
acestui mușchi formînd o adevărată tuberozitate (Parhon). 

Acondroplazia este o formă ereditară de nanism. Legăturile ei си 
variațiile funcțiilor endocrine nu sînt admise de toţi aceia care s-au ocupat 
cu studiul problemei, dar credem că ele nu pot fi contestate fără probe noi. 
Raporturile acondroplaziei cu glandele endocrine au fost susținute de mai 
multi autori. Astiel Poncet a făcut să reiasă contrastul dintre gigan- 
tism si acondroplazie. 

Pe baza aceluiasi contrast, Parhon, Sunda si Zaplachta 
au susţinut cá în.acondroplazie trebuie să existe o insuficiență relativă 
a hipofizei, tiroidei și timusului si o hiperfunctie a glandelor sexuale. 

Unul din noi (Parhon) s-a gîndit de mult la necesitatea studiului 
glandelor endocrine a animalelor cu membre scurte, cum sînt ciinii soricari. 

Margarette Meissner, studiind tiroida la această varietate 
de cîini, a observat că organul este relativ mic în epcoa de creștere și din 
contra este mai mare, față de aceea a animalelor martore, în epoca ma- 
turitätii sexuale. În afară de aceasta, îoliculii sint mai mici si mai nume- 
rosi în tiroida cîinilor cu membrele scurte. Autoarea se gîndeşte la o stare 
hiperfunctionalä a tiroidei la această rasă de ciini. 

În același sens pledează $1 observaţia mai veche a lui Cavazzani, 
raportată asupra cazului unei femei, care a luat timp de mai multe luni 
tablete de glandă tiroidá pentru a slăbi, continuind tratamentul si în 
timpul unei sarcini. Copilul rezultat din această graviditate a fost un 
acondroplazic. 

În cazul descris de Maggiore, un copil cu leziuni osoase mul- 
tiple, cu alteraţii rahitice ale articulaţiilor condrocostale și „acondroplazia 
‘gambelor“ era Ни! unui basedowian. 

Calmann a notat de asemenea la acondroplazici alteratii ale tiroi- 
dei, constind din aglomerári nucleare, ce reprezentau pe cit se pare 
limfocite. 

Dar Legry şi Reynault, în trei cazuri, n-au putut. observa 
alteratii ale tiroidei. Parhon si Sun da, la un acondroplazic alcoolic, 
care a sucombat în urma unei infecţii, au găsit o tiroidă normală ca vo- 
lum si greutate, constituită mai cu seamă din vezicule mici (existau si 
medii, chiar dilatate) си coloid bazofil in cele mai multe din ele. În unele 
exista coloid eozinofil de consistență slabă ; palid. Granulatiile lipoidice 
erau abundente in celulele peretilor veziculari si in celulele descuamate. 
О congestie intensă capilară făcea aparentă o reţea vasculară in jurul 
foliculilor. 

Alţi autori au găsit de asemenea oarecare leziuni în tiroidă, dar cazu- 
rile lor erau complicate unele de mixedem (Symmers și Walace, 
altele de reumatism cronic deformat (Claude și Blanchetière) 
sau de leziuni in șaua turcească (Netschajewa), așa că modificä- 
rile din tiroidă puteau îi datorite și acestor cauze. E 
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Frey a studiat mai de curînd (1934) hipofiza si tiroida cîinilor so- 
ricari si a găsit o însemnată vascularizatie а lobului anterior al hipofizei, 
cu o predominantá marcată a celulelor eozinofile, bazofilele putind D 
reduse la cîteva celule risipite. Lobul intermediar este mult dezvoltat și 
bogat in coloid. 

Tiroida arată o tendinţă însemnată la descuamare celulară, la formarea 
de celule rotunde și la scăderea coloidului si a iodului. 

S-au mai notat în unele cazuri de acondroplazie, leziuni ca: hiper- 
plazia suprarenalelor (R os s), fenomene de interrenalism (Mathias) etc. 

Cornelia de Lange a descris sub numele de Amstelodamensis 
un tip degenerativ special, congenital, constind în nanism, craniu mic si 
scurt, sprincenele groase și îmbricate, rădăcina nasului largă, narine ce 
privesc înainte, buza superioară trasă în sus, bolta palatină înfundată, 
degetul mic scurt și încovoiat, sindactilie între degetul al doilea şi al 
ireilea la picior. Vedder a studiat un caz analog. În unele cazuri se 
pare că trebuie să invocăm alteratii ale centrilor vegetativi. 

În cazul publicat de Van Gehuchten şi Appelmann era 
vorba de un nanism cu imbecilitate si alopecie decalvantá, ce data de la 
vîrsta de opt ani, la o femeie de 28 de ani cu talia de 1,36 m, greutatea 
de 36 kg, sprincenele, părul pubian şi axilar absente, unghiile si dinţii 
normali. М.В. — 21% ; R.B.W. negativá. Noi am observat oprirea cresterii, 
în urma enceialitei epidemice. 


* 


În ceea ce privește acțiunea intimă a glandelor endocrine asupra 
cartilajelor de creștere găsim în literatura medicală următoarele date: 

G. Coryn, care a consacrat acestei probleme o lucrare interesantă, 
este de părere că celulele eozinofile ale hipofizei sau mai exact auxhor- 
monul hipofizar, nu lucrează decit asupra proliferării celulare. Celelalte 
faze ale osteogenezei encondrale nu sînt influențate de acest hormon. 
Pentru Согуп în afecțiunile ce tin de hiper- sau hipoeozinolilie, car- 
tilajele se osificä la data normală, calcifierea scheletului nu este tulbu- 
rată, iar artritele deformante anchilozante lipsesc. 

Unele rezerve, ni se par necesare fatä de această concluzie. In nanis- 
mul hipofizar ca si în unele forme de gigantism cartilajele de creștere 
persistă un timp îndelungat. Dar trebuie pe de altă parte să recunoaștem | 
rolul hiposecretiei hormonului tireotrop, în primul caz şi al celui gonado- 
trop în ultimul etc. 

Pe de altă parte Silberberg (1935) studiind acțiunea horma- 
nului de creştere a hipofizei asupra osificării encondrale, a observat o 
transformare a celulelor mezenchimale în condro — si osteocite si o cres- 
tere în număr şi volum a celulelor cartilaginoase. Se observă mitoze 
numeroase, stroma scade, linia epifizará se osificá si se închide. Se pro- 
duce o calciliere celulară. Procesul se observă atit la diafize cit si în 
epifize. Cercetările sale au fost făcute pe cobai. 

Glandele sexuale, după toţi autorii care s-au ocupat de această pro- 
blemă, grăbesc osificarea encondrală. După Silberberg ele ar acționa 
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stimulind hipertroiia celulelor cartilaginoase, care este intirziatáà prin 
casiratie, Injectiile de foliculină, în special la animalele castrate, corec- 
teazá aceastá tulburare. | 

Există un paralelism, pe care il putem confirma, între ета 
celulară si resorbtia substanţei fundamentale a cartilajului. Cînd hiper- 
trofia este accelerată, proliferarea se oprește, persistind fără însă a îi 
accelerată, cînd hipertrofia éste întirziată. Glandele sexuale nu lucrează 
asupra proliferárii, decît ca о Напа. După Coryn ele nu au o acțiune 
asupra calcifierii scheletului sau articulaţiilor. 

Paratiroidele nu intervin, după același autor, în proliferarea și hiper- 
irolia celulară. Rolul lor s-ar mărgini numai la calcifierea scheletului. 
Am văzut totuşi că Pende a descris un nanism hipoparatiroidian şi 
că pe de altă parte Trendelenburg a observat încetinirea creșterii 
la sobolanii tineri си paratiroidectomie parţială. 

În ce privește rolul glandei tiroide, Hoffmeister examinind car- 
tilajele de creştere la iepurii etiroidati la vîrstă tînără, а observat pe 
lîngă scăderea proliferärii celulare, formarea unor cavități veziculare în 
substanța fundamentală. 


La o pisică hipertiroidizată Elena Vasiliu a găsit cartilajul de 
creștere mai îngust decit la martor. 

Maria Stefänes cu а gásit cá hipertiroidizarea determiná la 
cobaiul tinár, modificári importante in cartilajul de conjugare. Celulele 
seriate sînt mai puțin numeroase și dispuse in mod mai neregulat decît la 
martor. Ele sînt în plus mai rotunjite, amintind pe acelea ale cartilajului 
calcifiat. In totalitate cartilajul este mai îngust. Vascularizarea lui ca si 
aceea a măduvei osoase este mai activă. 

Coryn admite că insuficiența tiroidiană determină oprirea prolife- 
rării celulare precum și absența hipertrofiei celulare, ultima fiind respon- 
sabilă de persistenta anormală а cartilajelor de creştere. 

Hipertiroidia determină accelerarea proliferärii celulare si a hiper- 
trofiei, însă noi cercetări sînt necesare cu privire la influenţa dozei. Glanda 
tiroidă intervine, după acest autor, în aceste trei procese care conduc la 
creșterea și osificarea encondrală. Ham met a observat la şobolan, cá 
fenomenele de creştere sint cu atit mai întirziate cu cît tiroidectomia este 
practicată mai tardiv. Goldberg si Simpson confirmă persistenta 
cartilajelor de creștere la miei etiroidati. Maria Stefänescu, stu- 
diind aceste cartilaje la cobai etiroidati si la martori, a găsit în două 
cazuri din cinci, pe care le-a socotit utilizabile, că proliferarea celulelor 
ca Si osificatia erau putin active la animalele operate. 

Rolul suprarenalelor în creştere este încă prea putin studiat, 

În ceea ce privește acțiunea hormonilor genitali asupra cartilajelor 
de creștere, Parhon si Constanţa Parhon-Stefánescu 
studiind pe patru animale tinere (două cobäite și două cátele) acțiunea 
foliculinei asupra cartilajelor de creștere, au constatat că numărul de 
celule din zona de cartilaj hipertrofiat este mai mare față de acele din 
zona de cartilaj seriat, la animalele tratate, ceea ce duce la concluzia 
că hormonul feminin accelerează osificatia. Se stie că aceasta din urmă 
este intirziatá la animalele castrate. 


= 
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Coryn gáseste de asemenea cá foliculina are o actiune stimulantá 
asupra һірегігойеі celulare а EES de crestere, proces се precede 
osificatia. 
` Hormonii intervin fără îndoială şi în fenomenele de creștere ie vege- 
talelor. Wenb și Kógl au arătat cá celulele vegetale prezintă două 
feluri de.crestere: una urmată de o diviziune specifică regiunilor meriste- 
matice și о alta provocată de anumite substanţe chimice și caracterizată 
printr o mărire de volum a celulei. 

Mai mulţi autori (Kögl, Haagen, Smit si Erxleben) au 
izolat din uleiul de germene de porumb şi din urină două substanțe care 
în cantităţi: destul de mici pot determina alungirea coleoptilului de ovăz, 
substanţe cărora le-au dat numele de auxine. 

Cele două substanţe (auxina a şi b) diferă între ele printr- [o moleculă 
de apă. Formula lor este destul de complicată. 

. Mai tirziu, Кос] a extras din urină o nouă substanţă, complet dife- 
rită din punct de.vedere chimic, dar avînd aceleaşi proprietăți ca Si pre- 
cedentele față de coleoptilul de ovăz. Această substanță. а fost. numită 
hetero-auxină si Kögl a stabilit că este vorba de acidul f-indolilacetic. 

La noi în țară, Solacolu, Margareta și Constantinescu 
au făcut cercetări întinse cu această substanță precum si cu altele, confir- 
mind pe unele din cele precederite si aducind fapte noi, asupra cărora nu 
este locul să insistăm. Ne mulțumim a spune, că unele substanţe excită 
în mod considerabil creșterea rădăcinilor, altele determină umflarea axului 
hipocotilului etc. Indolul, nucleul de bază al substanţelor studiate, este 
foarte putin activ faţă de celula vegetală. Din contra introducînd acidul 
acetic sau propionic (ei înșiși fiind inactivi) în poziţia В, se obțin corpuri 
cu o înaltă activitate. Efectul excitantului variază cu planta $ natura 
țesutului pe care se experimentează. 

Triptofanul este inactiv pe cînd acidul f-indolilpropionic este foarte 
activ. Primul diferă de ultimul, prin prezența unei amine primare fixată 
în poziția В pe lanţul lateral. Această funcţie suprimă deci activitatea 
fiziologică si morfogeneticá a substanţei de care a fost vorba. 

După cercetările lui Maugenot, colchicum determină de asemenea 
hipertrofia rădăcinilor la unele plante. 

Substanțele, pe seama cărora se face creşterea, sint acelea, din care 
sînt constituite în genere fiinţele viețuitoare : protide, lipide, glucide, sub- 
stante minerale și apă. Unii acizi aminati ca lizina sînt indispensabili. 
Fermentii și vitaminele intervin desigur ca si hormonii. Vitamina D inter- 
vine fără îndoială în procesul osilicatiei, vitamina A joacă un rol în 
procesele de creștere, iar vitamina B intervine poate în dezvoltarea siste- 
mului nervos. 

Creșterea are loc nu numai în lungime ci şi în lărgime. Pentru siste- 
mul osos aceasta fácindu-se pe seama periostului. De altiel, osificatia pe 
seama unei membrane are loc și în alte regiuni, în special la craniu. 

Creşterea nu se limitează numai la oase. Ea este un proces general 
interesind toate țesuturile. 

Unele din ele cresc mai repede, altele mai încet in diferitele faze ale 
dezvoltării. Există o creștere diferenţială după expresia lui Hammet. 
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Diferitele organe, ţesuturi etc., аи о „curbă vitală“. 

Astiel, glandele genitale stau în stare de repaus relativ, din momentul 
nasterii pînă în apropierea pubertätii, cînd încep să funcţioneze activ, 
pentru ca ulterior activitatea să se reducă, aceea a ovarelor încetînd 
complet sau aproape, la virsta de 50 de ani. 

Pentru tiroidă s-a descris de asemenea o accentuare a dezvoltării şi 
funcţiei ei in epoca prepuberală, a menopauzei şi ulterior pe la virsta 
de 60 de ani. 

Înainte de a merge mai departe, ni se pare necesar să indicám me- 
diile găsite pentru talie şi greutate la diferite vîrste în perioada de creș- 
lere și să notăm de asemenea etatea la care apar unele puncte de osifi- 
саНе sau la care se termină osificatia unora dintre cartilajele de creștere. 

Ultima indicație, este capabilă să ne arate dacă un pitic mai are sau 
nu posibilitatea să crească mai departe sub influenţa unui tratament. 

Tabelul nr. 1 este întocmit de Quételet. Desi cifrele medii pot 
suferi oarecari variații după regiunile geograiice, mediul social etc., ele 
sînt totuși suficiente pentru a ne putea conduce din punctul de vedere 
practic. 


Tabelul nr. 1 


Talia 
Virsta cm) 
(ani) 
Bărbaţi Femei 
1 69,8 69 
2 79,1 78,1 
3 86,4 85, 
4 92,7 91,5 
5 97,7 97,4 
6 104 103 
7 110 108 
8 116 114 
9 121 119 
10 127 124 
11 132 130 
12 137 135 
13 143 140 
14 146 144 
15 151 148 
16 155 152 
17 159 154 
18 163 156 
19 165 157 
20 166 157 
25 168 157 
30 168 158 
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Pende dă următoarele cifre (tabelul nr. 2). 


Tabelul nr. 2 


Talia Greutatea 
Virsta tem) (Ка) 
Bárbati Femei Bărbaţi Femei 
15 zile 51,3 50,3 3,660 3,600 
l an 74,3 71,5 9,400 9 
2 ani 82,7 81,2 12,100 11,400 
3., 91,7 91,3 13,600 13,100 
4 , 97,8 97,5 15 15,100 
5 сз» 100 103 15,500 16,500 
6 , 108 106 19,600 18,100 
T os 117 116 21 20,410 
8 , ' 122 121 22,180 21,940 
9 , 127 125 26,060 25,070 
10 , 133 131 27,730 28,120 
IL s 138 135 32,200 29,950 
12 , 143 148 37,060 36,020 
13 , 150 148 42,370 41,240 
14 , 154 152 44,900 42,350 
15 , 160 153 50,800 47,350 
16 , 165 | 154 57,700 48,910 
17 „ 167 155 61,510 51,490 
18—20 ani 167 15 54,200 
20—30 , 167 156 à 54,600 
30—50 , 167 154 54,100 
50 , 167 149 57,200 


Cu privire la datele referitoare asupra creșterii in greutate si în 
înălțime a copiilor la noi în ţară Budu ne-a comunicat cifrele referi- 
toare la înălțimea și greutatea elevilor de ambele sexe, de la şcolile 
primare din capitală. Credem util a le reproduce aici (tabelul nr. 3). 


Tabelul nr. 3 


Variaţii în ultimii 10 ani ale cifrelor medii găsite anual 


Talie Greutate 
Virsta (m) (kg) 
(aní) 
Báieti Fete Bäieti | Fete 
7— 8 1,16—1,18 1,14—1,18 21 — 23,200 20— 21,700 
8— 9 1,23—1,24 1,21—1,23 23,500— 26,500 21—23,800 
9—10 1,26—1,31 1,23—1,27 26 — 29,900 24— 26,700 
10—11 1,30—1,35 1,29—1,33 |; 30 —32 27—30,500 
Cifre medii 

7— 8 1,174 1,164 22,300 21,400 
8— 9 1,231 1,218 24,800 23,800 
9—10 1,280 1,259 і 27,500 26,400 
10—11 1,326 i 1,314 | 30,600 29,009 


80 C. Г. PARHON 


Manicatide (1932) dă următoarele date (tabelul nr. 4) relative 
la greutatea si lungimea copiilor de la 1 la 15 ani: 


Tabelul nr. 4 


Virsta Talie Greutate 

(ani) (em) (kg) 

1 72 9,800 

2 83 12,000 

3 89,4 13,700 

4 96,9 15,000 

5 105 16,300 

6 110 18,100 

7 115 20,000 

8 120 21,500 

9 126 24,300 

10 131 26,200 

11 134 28.50) 

12 139 31,600 

13 146 36,250 

14 154 42,000 

15 160 48,000 


Kretschmer dă următoarele cifre (tabelul nr. 5) pentru talie si 
greutate în raport cu diferitele tipuri constituționale : 


` Tabelul nr. 5 
Tip Leptosom Tip Picnic Tip Atletic 
Bărbaţi | Femei Bărbaţi | Femei Bărbaţi | - Femet 
Talia (m) 1,68. 1,53 . 1,67 .  L56 . 1,70 | 1,63 . 
Greutatea | 
(kg) 50,500 44,400 68,090 56,300 62,900 | 61,700 


In ceea ce privește fenomenele de osificatie (necesare a fi cunoscute 
din punct de vedere practic) puse în evidență mai cu seamă prin examenul 
radioscopic, reținem următoarele date (după Dubreuil): 

Osul mare este vizibil între 3 si 6 luni, unciformul între 4 si 6 luni, 
piramidalul între 2 si 5 ani, metacarpienii, punctele epifizare ale falan- 
gelor, falanginelor si falangetelor membrelor superioare între 2 si 3 ani. 
Semilunarul între 3 si 5 ani. Trapezul şi scafoidul între 4 si 5 ani. Trape- 
zoidul la 6 ani. 

Punctul cefalic al radiusului între 5 şi 6 ani, cel stiloidian între 7 şi 
8 ani. Punctul bicipital al radiusului la 8 ani. Punctul cefalic al cubitu- 
sului între 7 și 9 ani, cel olecranian între 10 şi 13 ani, cel stiloidian între 
14 si 15 ani. Cartilajul de conjugare superior al radiusului se osifică 
între 16 si 18 ani, ale metacarpienelor între 16 si 18 ani, ale falangelor 
între 18 şi 20 ani. Cartilajul de conjugare superior al femurului intre 
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18 si 20 de ani, cel inferior între 22 si 24 ani. Pentru tibia osilicarea car- 
tilajului inferior se produce între 16 si 18 ani, iar a celui superior între 
18 si 24 de ani. 

Datele de mai sus sint suliciente pentru a ne orienta din punct de 
vedere al practicii medicale 


* 


Trecem acum la studiul ilikidistrofiilor propriu-zise : 

Sub numele de ilikidistrojii, vom înțelege tulburările de evoluție се 
fac ca individul să prezinte un aspect morfologic si functional, care пи 
corespunde vîrstei sale. Vom distinge ilikidistrofii printr-o evoluţie pre- 
matură si altele printr-una întirziată. 

Primele sînt reprezentate prin pubertatea precoce, celelalte prin feta- 
lism, infantilism, juvenilism, de care se leagă şi starea numită de Bauer 
»Chétivisme“. 

Aláturi de aceste distrofii evolutive este locul sä distingem un alt 
grup mare, pe cele involutive, între care vom clasa si bătrinefea zisă 
„normală“ față de care senilitatea (sau senilismul), gerodermia, injanti- 
lismul regresiv si chiar progeria reprezintă forme de involutie anticipată. 

Vom începe cu studiul ilikidistrofiilor prin intirziere evolutivă, acest 
studiu fiind pentru moment mai înaintat 


INFANTILISMUL ȘI FETALISMUL 


Această ilikidistrofie reprezintă o intirziere evolutivă, pe care Mei ge 
o caracterizează рип ,persistenta caracterelor moriologice proprii copilă- 
riei, la un individ care a atins sau а trecut de vîrsta pubertätii, intirzierea 
dezvoltării fizice fiind însoţită în general de о întirziere a dezvoltării 
psihice“. 

Pentru Meige noţiunea de infantilism este din punct de vedere 
somatic o noțiune pur moriologică. El admite totuşi un infantilism cu 
gigantism, or, talia înaltă este departe de a fi un atribut morfologic al 
copilăriei. 

În aceste cazuri de gigantism cu infantilism, cartilajul de conjugare 
persistă şi continuă a ргоШега, ceea ce duce la o creştere marcată a taliei ; 
timusul persistă etc. Forma aceasta reprezintă deci un infantilism în înte- 
lesul fiziologic al cuvîntului. 

Să vedem pe scurt rolul diferitelor glande endocrine în infantilism 

La studiul sindroamelor hipofizare am văzut caracterele infantilis- 
mului cu nanism şi a celui cu gigantism, nu mai revenim deci asupra lor. 

Am văzut de asemenea caracterul insuficientei tiroidiene, pe саге 
îl regăsim la infantilii mixedematoși. 

Hertoghe admitea forme parțiale de infantilism distiroidian, în 
care îngloba de altfel toate formele de infantilism. Astfel, el admitea un 
infantilism dentar, unul al sistemului pilos, un altul vocal (persistenta 
caracterelor vocii infantile la adolescenti sau adulţi) un infantilism vezi- 
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cal etc. Incontinenta nocturnă, zisă esenţială, era pentru Hertoghe 
un caracter de infantilism. 

Meige si Ostwald, nu au admis aceste forme partiale. Pentru 
ei intantilismul presupune o oprire în dezvoltarea organismului în totali- 
tatea lui, opinie pe саге o impártásim. Totuşi anumite rezerve trebuie 
fácute. 

In unele cazuri de infantilism, oprirea in dezvoltarea organelor geni- 
tale este mai insemnatá decit in altele. Asa se intimplá in special in infan- 
tilismul hipofizar. In afară de aceasta, intervenţia unor factori accesorii 
ре un Ieren ,disendocrinian* ar putea să iniluenteze într-un mod mai 
pronunțat un organ sau altul. 

Trebuie să ținem seama și de organele asupra cărora glandele lucrează 
şi care pot fi influențate si de factorii neendocrinieni. 

Brissaud observă alături de infantilismul adevărat, care ar fi 
totdeauna de origine hipotiroidiană, un infantilism de tip Lorain repre- 
zentat prin indivizi cu talia mică dar a căror segmente sînt proporționale, 
cu acelea ale adulților. Nu se observă la ei disproporlia între cap si trunchi. 
Toracele este larg si bazinul îngust la bärbat. La femeie, bazinul’ пи 


atinge lărgimea normală dar este totuși mai larg decît la bărbați. Tesutul- 


adipos adeseori este mai puțin abundent. Organele genitale rămîn puțin 
dezvoltate, la bărbați fata este glabrá. Regiunile axilará si pubiană sînt 
glabre la ambele sexe. La femeie mamelele nu se dezvoltă si menstruatia 
este absentă. | 

Existá deci o oprire sau о intirziere in dezvoltarea caracterelor sexuale 
secundare. ` 

Se poate observa si o intirziere in osificarea cartilajelor de creştere 
(Hertoghe' si Ettore Levi). 

Starea psihică a acestor bolnavi este apropiată de cea а adulților. 

Între forma aceasta de infantilism si cel hipotiroidian caracteristic 
sau cel hipohipofizar se pot observa toate formele de trecere. 

Unele asociații morbide ca obezitatea, pelada, lentigo, boala lui Reck- 
linghausen (neurofibromatoza), miopia primitivă, merită a fi semnalate 
aici, la: fel ca şi confuzia mintală observată de Parhon (care a cedat 
sub influenta tratamentului tiroidian). 

O menţiune specială merită infantilismul mintal ale cărui raporturi 
cu alteratiile funcțiilor endocrine rămîn încă de elucidat. 


Notám cá mai multi autori (Apert, Vigouroux si Delmas 


Klippel si Chabrol, Syredey si Lemaire, Parhon si 
Tupa, De Brien etc.) au Observat alteratii ale glandelor endocrine 
in infantilism. | 

“Tiroida era de cele mai multe ori redusă de volum și greutate, cu 
alteratii de sclerozá si adeseori, foliculare. | 

Există însă cazuri, ca acela descris de Delpeuch, in саге nu s-an 
găsit leziuni tiroidiene. 

Printre factorii etiologici ai infantilismului s-au invocat intoxicatiile 
părinților, printre altele alcoolismul. Legendre a incriminat satur- 
nismul si morfinismul părinţilor, iar Agostini pelagra la ascendenți, 
Pelagra copiilor poate fi de asemenea o cauză de infantilism. Într-un caz 
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observat de Parhon, mama prezenta un chist hidatic în timpul sar- 
cinii si copilul s-a născut înainte de termen. 

Brouardel a incriminat surmenajul si sedentarismul in timpul 
vieții școlare. 

Unele infecții ca lepra, tuberculoza si mai ales sifilisul pot de aseme- 
nea să intervină. 

Parhon si Papinian au relatat un caz de infantilism la o 
fată cu sifilis ereditar. Lancereaux și De Brien au incriminat 
paludismul, al cărui rol etiologic a fost semnalat de Hertoghe și 
pentru mixedem. 

Patogenie. Rolul tiroidei in patogenia infantilismului nu suferă nici 
o indoialá, iar cazurile de mixedem congenital realizeazá nu numai un 
infantilism, сі pînă la un punct, chiar o stare de fetalism. Unele simptome, 
ca poziția joasă a ombilicului, asupra căreia a insistat Argutinsk y, 
vorbesc in acest sens. ` 

Pe de altă parte, Hertoghe a demonstrat rolul eficace al trata- 
mentului tiroidian in cazuri de infantilism, rol de care ne-am putut con- 
vinge de repetate ori. 

Acest rol este evidenţiat si prin oprirea metamorfozei la mormolocii 
etiroidati sau prin apariția rapidă a acesteia la mormolocii rămași neme- 
tamorfozati dar cu maturatia organelor genitale, stare care din unele 
puncte de vedere poate fi privită ca o formă de embrionism. 

. Rolul glandei tiroide în infantilism este dovedit si in mod experi- 

mental prin rezultatul obţinut după extirparea acestui organ la bobocii 
de giscă. La aceştia, starea infantilă se caracterizează și prin aceea că 
suprafața corpului este acoperită de pui, pe cîtă vreme la animalele mai 
în vîrstă sau adulte acesta este înlocuit prin pene adevărate. С. 1. Parhon 
și C. C. Parhon extirpind glanda tiroidă la boboci, observă persistenta 
puiului, la vîrsta cînd martorii care au si crescut, au corpul acoperit си 
pene de tipul definitiv. 
.. Insuficienta tiroidiană datînd din copilărie este o condiţie suficientă 
pentru a împiedica evoluţia de la starea infantilă la pubertate și se pare 
că se poate afirma pentru specia umană ca si pentru unele specii ani- 
male, că fără intervenția hormonului tiroidian nu poate să existe pu- 
bertatea. 

Aceasta din urmă necesită și intervenţia altor glande: ovarele și 
testiculele in special. Deci opinia că infantilismul adevărat ar fi totdeauna 
numai de origine tiroidiană nu mai poate fi admisă astăzi. 

Nu este nici o îndoială că și insuficiența altor glande endocrine, 
hipofiza în special şi suprarenalele pot împiedica si ele apariția pubertätii. 
Cunoastem în special rolul hipofizei în secreția hormonilor gonadotropi, 
ce pun în funcţie glandele genitale, determinind apariţia pubertätii. 

Am văzut de asemenea că există un infantilism prin insuficiența 
insulelor lui Langerhans. 

. Diagnosticul infantilismului este in genere uşor de făcut. Atita timp 
cît organismul nu are proporțiile pentru virsta respectivă şi pubertatea пи 
s-a instalat, cartilajele de conjugare persistind după virsta cind trebuiau 
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să fie închise, vorbim despre infantilism. Cînd caracterele juvenile рег- 
sistă la o vîrstă mai înaintată, vom vorbi de juvenilism. 

Se va putea vorbi de „chstivisme“ (Bauer) cînd individul este putin 
dezvoltat, însă proporţional şi pubertatea stabilită cel puţin în mod relativ. 

Netratat, infantilismul poate persista mult timp. Lancereaux 
l-a văzut la 40 de ani. Rezistenţa la diferitele boli pare scăzută în 
infantilism. 

Tratamentul iniantilismului trebuie să vizeze etiologia bolii : sifilisul, 
paludismul etc. | 

In general tratamentul este lipsit de eficacitate dacá nu adáugám si 
pe cel opoterapic, care in cele mai multe cazuri va fi cel tiroidian. 

Dar tratamentele timic, hipofizar, ovarian, orhitic sint si ele utili- 
zabile, Не singure, Не asociate cu cel precedent in unele cazuri. 

Anumite vitamine А, D, E, sint de asemenea uneori utile. 

Vorbind de sindroamele pluriglandulare am semnalat infantilismul 
regresiv al lui Gandy ca si gerodermia genitodistrofică 


PUBERTATEA PRECOCE 


Acest sindrom trebuie considerat ca opus aceluia al infantilismului. 

Intervenţia glandei tiroide pare а grăbi procesul pubertätii; cînd 
hipertiroidia este prea accentuată se poate. întîmpla și contrariul. 

Rolul altor glande în producerea pubertätii este însă mult mai evident. 

În primul rînd, putem să afirmăm că nu există pubertate fără parti- 
ciparea glandelor sexuale, la ambele sexe și un număr de cazuri de pu- 
bertate precoce tin de intrarea prea timpurie in funcție a glandelor sexuale, 
grație unui proces patologic. Așa s-au petrecut lucrurile în cazul descris 
de Sacchi, în acelea publicate de Moreau, Rowland, Nichol- 
son şi Parks-Weber Sutterland, la băieţi şi în mai multe 
cazuri la fete. ' 

О pubertate precoce зе poate observa si sub acțiunea hipolizei. 

De asemenea, sindromul anepifizar este caracterizat prin pubertate 
precoce, cu creştere accelerată dar și cu osificatie precoce а cartilajelor 
de conjugare, ceea ce face ca in definitiv, talia celor atinsi de acest 
sindrom, în cazul cînd supraviețuiesc, să nu depășească pe cea medie 
normală, sau să rămînă ceva sub aceasta, 

Există de asemenea o pubertate precoce de origine corticosuprare- 
nală. La fete, sex [а care acest sindrom este mai frecvent, în cele mai 
multe cazuri este însoţit de fenomene de virilism. 

Alteratii ale centrilor vegetativi de la baza creierului în regiunea 
corpilor mamilari spre exemplu, pot $1 ele să determine pubertatea precoce. 

De asemenea, există o îormă familialä și ereditară. Rolul factorilor 
hormonali în această formă nu este încă bine elucidat, dar este greu a-l 
pune la îndoială. 


е 
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ILIKIDISTROFIILE DE INVOLUTIE 
Progeria si matronismul 


In anumite cazuri, excepţionale desigur, curba vieții este scurtată 
foarte mult și individul străbate într-un scurt șir de ani faza copilăriei, 
a pubertátii, faza de adolescent, adult şi bátrin. 

Exemple tipice din acest punct de vedere sint: acela pe care Falta 
1 citează (după Kiernan) referitor la Kratenus — fratele lui Anti- 
gonus — care în timp de șapte ani a fost copil, adolescent, adult, tată si 
bátrin, sau al lui Ludovic al II-lea al Ungariei (citat după acelaşi autor) 
care la 14 ani avea o barbă dezvoltată si prezenta maturitate sexuală. 
Căsătorit la 15 ani, deveni cărunt la 18 ani, și sucombă la 20 de ani. 

Alături de aceste cazuri de evoluție si involutie (ultra) accelerată, 
se pare că este locul să menţionăm $1 de distrofia numită progeria — bă- 
trînetea precoce, pe care о întîlnim din fericire destul de rar la unii copii. 
Ei rămîn mici de talie, țesutul adipos nu se dezvoltă sau regresează, mus- 
culatura redusă, sistemul pilos este sărac, cu tegumente subţiri, atrofice, 
uscate si zbircite care apar prea largi pentru corpul ре care îl invelesc, 
în sfirsit cu vene proeminente si dentitie alterată, dînd aspectul trist al 
unor bătrîni înaintați, bätrîinetea apárind în plină epocă a copilăriei, 

În oarecare opoziție cu sindromul precedent, putem cita pe acela 
descris de Pende sub numele de matronism si care se observă la fete 
în timpul copilăriei. 

Pende este înclinat să pună acest sindrom pe seama unei supra- 
activităţi corticosuprarenale, dar și alte glande pot interveni. În cazul 
publicat de Parhon și Ornstein metabolismul bazal era mult scă- 
zut, deci se putea admite o hipotiroidie însemnată. Intervenţia unei hiper- 
insulinemii este de asemenea posibilă. 

În opoziţie cu acest sindrom, progeria pare realmente în legătură cu 
o insuficiență corticosuprarenală deşi intervenţia altor glande nu este 
exclusă. Ne gîndim în special la insuficiența lobului anterior al hipofizei. 


+ 


SENILITATEA SI ВАТЕИМЕТЕА 


Problema cea mai interesantá este aceea a bátrinetii. O vom studia 
in mod mai amănunţit. 

Intre aceasta si senilitate, unii autori nu fac nici o deosebire. 

După alti autori ca Metschnikoîff, Léri, Zosin etc, prin 
senilitate se înţelege o bätrinete anticipată din cauza unor factori exogeni 
ca infecţii, intoxicații etc. ` 

Ni se pare util a iine seama de această concepție, desi pe de altă 
parte nu pare să existe o deosebire în ceea ce priveşte natura însăşi a 
manifestărilor senilitätii sau poate mai bine a imbátrinirii precoce și aceea 
a bátrinetii propriu-zise. 

Ne vom ocupa in special cu studiul acesteia din urmá, pe care, lásind 
la o parte orice consideraţie de filozofie biologică, o putem privi ca pe o 
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adevărată boală, asa cum a conceput-o de multă vreme de altfel C ic e- 
rone, care a spus ,Senectus ipsa morbus*. 

Divergentele, ce existá din acest punct de vedere intre autori, ni se 
par a proveni din accepțiunea diferită ce se dă cuvintului normal. 

Dacá prin aceastá expresie se infelege o stare prin care trece orice 
organism pluricelular ce înaintează în vîrstă, fără ca viaţa lui să fie intre- 
ruptă de un accident (traumatism, infecţie etc.) atunci bátrinefea este 
desigur o stare normală. 

Dacă însă dăm cuvîntului normal o semnificaţie funcțională, și anume 
aceea de optimum functional, atunci ni se pare evident cá bätrinetea este 
o stare patologică ce poate Н clasată printre distrofiile generale şi căreia 
va trebui să-i studiem simptomele, leziunile, modificările chimice ale orga- 
nelor, etiologia, patogenia și chiar tratamentul. 

Este ceea ce ne propunem a face în paginile ce urmează. 

Am spus cá bätrinetea trebuie considerată са o distrofie generală. 
Într-adevăr bátrinii, al căror corp scade, in volum și greutate, a căror 
coloană vertebrală se încovoaie, al căror păr se albeste si cade, a căror 
piele se subliazá si isi pierde elasticitatea, devenind zbircitá, uscată si 
aspră, ale căror schimburi nutritive sint modificate etc., dau într-adevăr 
convingerea cá suferă de o distrofie generalizată. 

Să analizăm în mod amănunțit, modificările pe care bátrinetea le 
imprimá organismului. 

Vom trece in revistă, in primul rînd, pe acelea ce se referă la funcțiile 
vegetative ale organismului pentru a studia mai departe modificările func- 
{Шог nervoase si în special ale celor psihice. 

În ceea ce priveşte aparatul cardiovascular avem de notat următoa- 
rele: inima apare in genere, märită de volum, după cum o putem constata 
prin percutie, prin perceperea sediului socului apexian, ca si prin examenul 
radioscopic. Bátáile ei, uneori ceva mai rare, sint pe cit se pare mai 
frecvente decit la adulti; in majoritatea cazurilor, pulsul este in genere 
mic iar tensiunea arterială mărită. Aceasta atinge, după Monier si 
Rouxeau, cifra de 19 cm Hg la bătrinii „sănătoşi“. Extrasistolele, са 
şi alte feluri de aritmii nu sînt rare. Uneori se percep sufluri la mitrală 
sau la tricuspidă, se constată de asemenea dilatarea vaselor gîtului etc. 
semne trádind insuficienţa miocardului. După Pic si Bonamour, se 
poate spune că inima bătrînilor este caracterizată printr-o varietate spe- 
cială de meiopragie, legată de o slăbire progresivă a inimii în general 
şi a miocardului, în particular. 

Din punctul de vedere anatomo-patologic, inima este in general mä. 
rită (după cum ne-o arátase si examenul clinic) (Clenvenning, 
Friederich și Bizot) greutatea putind întrece cu 20—30 g pe 
aceea a inimii adulților. Capacitatea inimii este de asemenea mărită. Pe- 
ricardul prezintă adeseori plăci lăptoase constituite de ţesut fibros. Mio- 
cardul are o coloratie mai palidă şi consistenţa scăzută. 

După Pic si Bonamour, inima „senilă“ (autorii nu par a а о 
deosebire între bátrinefe si senilitate) nu este niciodată о inimă normală. 
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| Alteratiile proprii, ca si acele ale vaselor, explică pentru ce acest 
organ este in general mărit, cu toate cá „inima senilă pură“ ar li o inimă 
atrofică. 

La microscop se vede că fibrele sale sint reduse de volum, prezen- 
Ипа adeseori, dacă nu totdeauna, granulatii de lipocrom situate în special. 
după observațiile noastre, în vecinătatea nucleului. Se pot observa însă și 
fibre hipertrofiate. 

Țesutul conjunctiv al miocardului este proliferat. Landouzy şi 
Renaut au semnalat segmentatia miocardică prin dezintegrarea cimen- 
tului liniilor scalaritorme ale lui Eberth. 

Ateromul arterial si arterioscleroza sînt frecvente, desi nu obliga- 
torii. Ateromul lipsea la 103 ani, într-un caz observat de Charcot şi 
la 152 de ani in acela descris de Harvey. 

Celulele din pereţii capilarelor sînt pline си granulatii grásoase. Fi- 
brele musculare ale vaselor sint atinse de asemenea de degenerescentä 
granulo-grásoasá, iar țesutul lor conjunctiv devine abundent; ingrosarea 
peretelui vascular este frecventă iar scleroza din jurul vaselor, se întinde 
în “interiorul parenchimelor. 

Ganglionii limfatici scad de volum, celulele lor putind fi încărcate de 
lipoizi (Parhon şi Cahane). 

În ceea ce privește funcția respiratorie se notează, adeseori, creşterea 
numărului respiratiilor (18—20 pe minut). Aerul complementar și supli- 
mentar scade, cel rezidual crește. După Hutchinson si Ѕепеїї 
respiraţia maximă пи mai introduce în pláminii bătrinului decît 2,65 litri 
de aer, în loc de 3,15 litri ca la adult. 

După o expresie a lui Demange, bátrinul respiră într-un fel de 
atmosferă impură. 

In afară de aceasta, puterea delensivă a organelor respiratorii este 
insuficientă din cauza scăderii sensibilităţii traheale şi а reflexului de 
tuse precum si а modificărilor celulelor vibratile, care devin mai cubice 
și fără cili. Alteratiile circulatorii pun pláminul bătrinilor într-o continuă 
iminentä de stază. 

Respirația este de asemenea influențată de modificările traheei, ale 
cărei cartilaje suferá transformări, in special (după Ranvier), un 
proces de osificare ca și cartilajele costale. 

Din punct de vedere anatomo-patologic găsim şi aici, transtormarea 
granulo-grásoasá a celulelor epiteliale, pe cînd fibrele elastice se subtiazá 
și se rup. Alveolele pulmonare se dilată, pereții lor cedează si plesnesc. 
Antracoza este aproape constantă. Scleroza, de asemenea, nu este rară. 
Pleura se îngroaşă. După Etienne puterea ei de resorbtie scade. 

În ceea ce privește funcțiile aparatului digestiv, ele suferă de aseme- 
nea, Dinţii se alterează si cad. Resturile ce rămîn, întretin procese infec- 
tioase, cu atit mai ușor cu cit aparatul defensiv limfatic este aici — ca pre- 
tutindeni la bătrîni — în regresiune. o totos 
. Compoziția chimică а dinților se modifică, după Lassaigne si 
Bibra, prin creşterea materiilor organice. Canalul dentar se îngustează 
prin depunerea de noi straturi de ivoriu, pulpa scade, vasele și nervii se 
atroliazá, mucoasa gingivalá se îngroașă după căderea. dinților, iar maxi- 
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larele se atrofiazä. Prin atonia musculaturii faringelui se produce adeseori, 
o greutate in deglutitie. | 

In ce priveste stomacul se noteazá, in multe cazuri, scáderea acidului 
clorhidric. Atonia stomacală si intestinală, sînt frecvente. Puterea digestivă 
a sucului intestinal nu pare mult modificată. Totuși, după Schlessin- 
ger si Neumann, digestia țesutului conjunctiv s-ar face mai greu 
ca la adulti. Constipatia este frecventă. Tonicitatea sfincterului anal este 
adeseori insuficientă. 

Din punct de vedere anatomo-patologic se notează, în cele mai multe 
cazuri, o mărire a capacității stomacale care după Dorgein este, în 
medie, de 1900 ml la bătrîni, fatá de 1300 ml la adulti. Capacitatea 
intestinală este de asemenea deseori mărită, exceptind porţiunea infe- 
rioară a intestinului gros, care după Stroup, este mai mică decît aceea 
а adulților. 

Pereţii stomacului sint subtiati, mucoasa mai palidă, cu pete galbene 
datorite degenerescentei glandelor. Sfincterul piloric este în mod constant 
mai dezvoltat la bătrîni (după Larger şi Cruveilhier). 

. Atrofia pereților intestinului subţire poate fi așa de mare, încît ei 
devin transparenti (Hutin, Durand, Fardel, Stroup). Brousse 
a notat hernia mucoasei prin peretele intestinal. | 

Microscopic s-a observat atrofia glandelor stomacale si intestinale, 
ca $1 aceea a mucoasei in general, а cárei vascularizatie (dupá Guil- 
lot) se reduce; de asemenea, se constată ргоШегагеа țesutului conjunctiv 
și degenerescenta granulo-grásoasá a fibrelor musculare, in special ale 
intestinului subțire, pe cîtă vreme acelea ale porțiunii terminale a intesti- 
nului gros pot fi din contra hipertrofiate, hipertrofie în raport probabil 
cu constipatia bolnavilor. În sfîrşit, vasele diferitelor tunici ale tubului 
digestiv prezintă, adeseori, alteratiile obișnuite la bătrîni. 

Notám că și apendicele este redus de volum (Marc Barthélmy) 
şi mai mult sau mai putin obliterat. Țesutul sáu limfoid este pe cale de 
dispariţie. 

Glandele salivare şi anexele tubului digestiv se modifică şi ele dato- 
rită procesului de imbátrinire (Pilliet, Claisse si Dupré), de- 
venind mai friabile și mai gălbui. Ultimul fapt se datorește infiltratiei 
țesutului adipos din interiorul glandei şi leziunilor regresive ale celulelor 
secretoare, care devin cubice, cu nucleu clar si central. Striatia caracte- 
ristică celulelor din canalele excretorii se pierde de asemenea. 

Ficatul își micșorează volumul si greutatea, cîntărind, in medie, 
1098 g. Parenchimul este palid și de consistență mărită. Celulele hepatice 
sînt atrofice, granuloase şi pigmentate. ‚ 

А{гойа celulelor hepatice este net vizibilă si la cîinele bátrin, al cărui 
examen histopatologic a fost raportat de unul din noi împreună си C a- 
hane. În acest caz se observa în plus, o dilatatie însemnată a capilarelor, 
organul amintind întru totul ficatul cardiac. 

În unele cazuri de demență senilă am observat pe de altă parte, о 
supraincárcare grásoasá așa de insemnatá a celulelor hepatice, incit acestea 
páreau adevárate celule adipoase; întreg lobul hepatic se colora in mod 
intensiv cu colorantii grásimilor (Sudan, albastru de Nil, Scharlach etc.). 
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Capsula lui Glison este adeseori aderentă. Tesutul conjunctiv intra- 
hepatic este, de multe ori, mai abundent decit în stare normală. 

Vezicula biliară este, uneori mică, alteori dilatatá. Calculii biliari 
sint frecventi. 

Pancreasul ar îi, după Canstadt, glanda cea mai atrofiată. După 
Pic я Bonamour greutatea sa scade cu 10 g, in medie. 

În ceea ce privește funcțiile renale trebuie să notăm scăderea canti- 
tätii si densităţii urinei. Ureea scade la 7—12 g pe zi adică la 0,122 g 
în loc de 0,300 g pe kg/corp. 

Această scădere a cantităţii de uree observată de numerosi autori, 
poate recunoaște diferiți factori ca, ingestia unei mai mici cantitáti de sub- 
stante albuminoide, defectul de eliminare renală. modificări în schimburile 
nutritive etc. 

Eliminarea acidului fosforic scade de asemenea, variind între 0,68 g 
si 1,88 g pe zi în loc de 2,50—3,25 в (Roche, Sadler, Brousse și 
Banal); de asemenea scade eliminarea acidului uric si uneori a clo- 
rurilor. 

Mossé admite o creștere a principiilor incomplet oxidati. Восс! 
și Banal au găsit o scădere a coeficientului urotoxic. 

După Lecorche si Talamon, albuminuria se găseşte în propor- 
Не de 22—25% la adulţii spitalizati, de 48% către 65 de ani si de 60%, 
către 75 de ani. După Sadler, Chabrely si Ballet albuminuria 
este rară. la bätrinii valizi. 

Tourdes, Cornil şi Ranvier, Ballet, Demange etc. au 
studiat din punct de vedere anatomo-patologic rinichiul senil. El apare 
mic, granulos, cu capsula aderentá și consistenţa mărită. Examenul mi- 
croscopic ne arată leziuni de sclerozá. Printre acestea, scleroza unui nu- 
măr de glomeruli apare, după observaţiile ce le-am putut face, mai cu 
seamă în cazurile de demenţă senilă, ca un fenomen constant. Tubii pot 
fi comprimati prin țesutul sclerotic şi prezintă, în urma acestei compre- 
їшї, porțiuni mai dilatate. Celulele tubilor apar adesea, supraincárcate 
cu grăsime. Ureterele sînt de asemenea, uneori dilatate și tunica lor 
musculară hipertrofiată. Țesutul conjunctiv al vezicei urinare este de 
asemenea proliferat. 

Mai mulţi autori ca Petit, Civiale Guyon, Launois au 
studiat vezica urinará senilá. Din punct de vedere microscopic se noteazá 
о îngroşare a pereţilor ei, interesind, mai cu seamă, stratul muscular. 
Mucoasa apare congestionatá, avînd adeseori o coloratie violacee, venele 
ei sînt varicoase. Aderenta mucoasei este, în genere, mai mare ca la adulti 
sau tineri. 

Cînd există un obstacol in emisia urinei se constată aspectul de vezică 
cu coloane, 

Uneori se poate observa si o dilatatie a vezicei. Microscopic se по- 
tează hipertrofia țesutului muscular, numeroase vase mai mult sau mai 
‘putin alterate, înmulţirea țesutului conjunctiv dens si transformarea fi- 
broasă a submucoasei. 
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Din punct de vedere functional, prin aceste transformări se înțelege 
că vezica este adeseori incapabilă să funcţioneze în mod satisfăcător. 

Prostata este de regulă mărită de volum la bătrini. Țesutul conjunc- 
tiv prolifereazá si accentuează lobulaţia organului. Acinii prostatici nu 
mai au o dispoziţie regulată a celulelor, care se dispun, în unele puncie, 
sub formă de grămezi. Se notează de regulă, prezenţa calculilor. Aceşti 
calculi formati pe seama celulelor epiteliale, sînt constituiți, aproape iu 
întregime din substanţe azotate. Se pot constata însă şi prezența calcu- 
lilor din fosfat sau carbonat de calciu. Volumul calculilor poate atinge 
acela al unei boabe de fasole sau de strugure. 

Hipertrofia prostatei se poate întilni si la animalele bátrine. 

Funcţiile de reproducere sint in genere complet pierdute sau coriside- 
rabil scázute. 

Menstruatia si capacitatea de ргосгеайе la femeie a încetat de mult. 
Spermatogeneza diminuá de asemenea sau dispare. 

Totuși, în mod exceptional menstruaţia a putut persista pînă la 60—65 
de ani iar Duplay şi Dieu au găsit spermatozoizi, la 90—94 de ani. 

Din punct de vedere anatomo-patologic se notează alteratii impor- 
tante studiate de Duplay, Geist, Arthaud, Desnos, Choury- 
guine, Cavalié, Lannelongue s Dommenge si de curind de 
Max Thorek. Testiculele scad in consistentá, volum si greutate. Greu- 
tatea unui testicul poate să scadă pînă la 10 в. 

Din punct de vedere microscopic se notează, pe lingă alteratiile, mai 
mult sau mai puţin importante, ale vaselor, înmulţirea țesutului conjunctiv 
peri- si intercanalicular ca si cel al vaginalei. 

Celulele tubilor seminiteri degenereazá si se atrofiazá. Ultimele care 
persistă sint spermatogoniile si in special celulele lui Sertolli. Dar și 
acestea pot dispare la rindul lor. 

Celulele glandei interstitiale, de asemenea, pot suferi procese regresive. 

Împreună cu M. Cahane le-am văzut însă, bine reprezentate și 
bogate in lipoizi, la un ciine bátrin. 

Chouryguine a studiat modificările penisului la bătrîni, notind 
scleroza arterelor си Черепегезсе {А vitroasă a tunicii lor interne, scle- 
roza venoasă, scleroza țesutului cavernos ca și aceea a vaselor nervilor. 
Fibrele nervoase erau atrofiate. Același proces atrofic atinge și corpusculii 
lui Meissner si terminatiile nervoase ale corpusculilor penitali. 

Se poate, in sfirşit, nota reducerea de volum a veziculelor seminale 
(Cruveilhier, Testut); dar si hipertrofia lor (Dupla y). 

Ovarele de asemenea se atrofiazá. Consistenta lor este dură, aspectul 
cerebroid sau comparabil cu acela al suprafeței unui simbure de piersică 
(Raciborski, Krieger); către 70 de ani Charpy le-a găsit din 
nou netede. 

Reducerea de volum poate să meargă destul de departe. Olhausen 
le-a văzut de Чы ШЕ ипе! alune iar Kisah, reduse la о placá fi: 
brovasculará. 

Din punct de AM microscopic, Ostroshkewitsch a constatat 
cá epiteliul ovarian poate să dispară pe alocuri. Sub acest epiteliu țesutul 
conjunctiv se îngroașă formînd o adevărată albuginee in care Waldayer 
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a putut număra 4—5 straturi. Foliculii primitivi au dispărut. Nu se ob- 
servă . nici foliculi de tip adult, corpi galbeni sau celule interstitiale.. 
Corpii âlbi prind, uneori, colorantii lipoizilor, fapt pe care l-am observat 
adeseori şi care a fost notat si de Doljan. Vasele prind de asemenea 
acești coloranţi după observaţiile noastre. Lumenul lor este adeseori obli- 
terat iar peretele îngroșat. Wendeler si Ostroschkewitsch au 
notat degenerescenta hialină a vaselor mici. 

Trompele bätrinelor suferă de asemenea modificări macro- si micro- 
scopice (Wendeler, Voinot, Schnaper, Ballantine si Wil- 
liams, Guesdev). Volumul lor se reduce. Lumenul se oblitereazá, pe 
alocuri, celulele epiteliale pierd genele vibratile, devin cubice si în urmă 
pavimentoase. Țesutul conjunctiv regresează pînă la dispariție. 

Uterul încearcă, la rîndul lui, modificări regresive. Volumul orga- 
nului scade ajungînd, uneori, pînă la acela al unei castane mari. Greu- 
tatea a putut îi văzută coborind pînă la 4 g. 

Poziţia de regulă este in anteflexie. Consistenta este mărită. Suprafaţa 
internă devine netedă. „Arborele vieţii“ se şterge. Cavitatea poate îi dila- 
tată, uneori, dar adeseori se micșorează și chiar se obliterează pe alocuri. 
In spaţiile ce rámin se poate observa acumulare de lichid, ușor sangui- 
nolent conținînd, pe lîngă hematii, celule epiteliale descuamate sau mono- 
nucleare cu pigment sanguin. 

Microscopic se observă regresiunea celulelor epiteliale ale mucoasei, 
care pierd cilii vibratili, devenind cubice sau chiar pavimentoase. Glan- 
dele uterine de asemenea se atrofiază; uneori încearcă transformări 
chistice sau contin concretii fosfatice si calcare. Țesutul muscular se 
atrofiază, pe cîtă vreme cel conjunctiv dens proliferează. Fibrele elastice 
se airofiazá de asemenea. 

În sfîrșit vasele, adeseori ateromatoase, prezintă, destul de frecvent, 
o ingrosare cu degenerare hialină a tunicii medii. 

Si alte organe suferá in funcțiile lor si în constituția lor anatomicá. 
Amigdalele, organele limfoide sau limfatice regreseazá in mod regulat. 
Timusul dispare de asemenea. Splina ale cărei alteratii, la bătrîni, au 
fost studiate de Brousse, Birsch-Hirschfeld si Pilliet, 
poate îi mărită си capsula îngroșată şi aderentà. 

Dar aceste caractere se găsesc, în special ca resturi ale infecțiilor 
anterioare. 

Splina senilă, propriu-zisă, pare din contră atroficá si greutatea ei а 
fost găsită scăzută pînă la 40 g. 

Microscopic se notează o regresiune importantă a foliculilor lui 
Malpighi, a căror arteriolă centrală este îngroșată. Țesutul conjunctiv 
intrasplenic este, în genere, îngroșat. El prinde adeseori colorantii 
lipoidelor. 

Pic si Bonamour afirmă cá pigmentatia organului lipsește 
aproape complet. 

$1 celelalte glande vasculare sanguine încearcă modificări funcţionale 
și anatomice demne de reținut. | 

Glanda tiroidá pare a suferi destul de mult in funcțiile ei. Deja 
Horsley fusese impresionat de asemánarea unor simptome ale bátri- 
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пеш, cu acelea ale mixedemului. Lorand, Lévi, Rothschild si 
Starr, au insistat de asemenea asupra acestor asemănări sau asupra 
comunității unor simptome. | zi | 

Astiel putem cita aspectul uscat, zbircit si scuamos al pielii, scăderea 
temperaturii, tulburări termice subiective cu reacții vasomotrice ce depind 
de ele, căderea perilor, anorexia, constipatia, absența menstruației la 
femei, impotenta la bărbat, somnolenta diurnă, căderea dinţilor, fenomene 
reumatice vagi, scăderea nutritiei generale, precum si a funcţiilor organice 
si nervoase, tendinţa la diferitele scleroze si in special la cea vasculară. 

Levi si Rothschild consideră simptomele de mai sus ca 
apartinind, în același timp, senilitátii si insuficientei tiroidiene. 

Ca я Etienne, acești autori consideră senilitatea ca o bátrinete 
precoce si patologică, în sensul strict al cuvîntului. 

' Simptomele, mai sus indicate, se regăsesc si in bátrinelea comună 
pe care, pentru motivele expuse la inceputul acestei lucrári, trebuie de 
asemenea sá o considerám ca o stare patologicá. 

Unele din simptomele mai sus-citate, pot sá recunoascá un mecanism 
deosebit, sau să nu ţină numai de tulburările glandei tiroide. Unele din 
ele par a putea fi puse pe contul unei alte glande sau pe seama unor 
tulburări pluriglandulare. Dar, oricum ar fi, partea insuficientei tiroidiene 
în simptomatologia bátrinetii nu pare mică. 

Putem spune aceasta, cu atit mai mult, cu cit si alteratiile anatomo- 
patologice şi chimice ale glandei tiroide la bătrîni, sînt destul de însemnate. 

Din punct de vedere ponderal greutatea mijlocie (pe un număr de 
40 de cazuri personale, sau culese din literatura medicală), a fost de 
22,9 g cifră ce se apropie de limita inferioară a ponderelor considerate 
ca normale (între 20 şi 30 g). 

Este evident, că noţiunea de normal, în ce priveşte greutatea unui 
organ este, şi aici, destul de relativă. Pe numărul de 40 de cazuri de care 
vorbim, în 20 greutatea glandei a fost sub 20 ©, în 15 între 20 я 30 в, 
iar în 5 peste 30 g. 

Dar o mărire de volum nu merge întotdeauna paralel cu o funcţie 
crescută sau cel puțin normală din punct de vedere cantitativ. 

Studiul anatomo-patologic, macro- și microscopic, al tiroidei bătri- 
nilor, printre care si a dementilor senili, a fost făcut de un insemnat 
număr de autori. 

Foliculii sint, adeseori, atrofici si inglobati în ţesut conjunctiv scle- 
ros şi uneori cu degenerescentä mixoidá, sau din contra observăm ectazii 
foliculare însemnate. Celulele sînt, în aceştia din urmă mai cu seamă, 
turtite. Putem însă intilni și foliculi cu celule cubice si uneori chiar înalte. 

Un caracter, ce pare constant, este încărcarea celulelor cu granulatii 
lipoidice sau de lipocrom. 

Coloidul poate avea coloratia normalá. Dar se gásesc, in genere, si 
numeroși foliculi cu coloidul hematoxilinofil. De asemenea, putem intilni 
în foliculi, celule descuamate, hematii bazofile si grámezi sudanofile rezul- 
tate, pe cît se pare, din contopirea unor celule descuamate şi atinse de 
degenerescentä grăsoasă, si a hematiilor pătrunse, prin efractiunea pere- 
telui capilarelor ioliculului, care au incercat un proces analog. Putem 
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găsi de asemenea granulatii lipoidice izolate sau cristale octaedrice de 
natură proteică, 

Scleroza, deși foarte frecventă, poate totuși lipsi, în unele cazuri, 
ca acelea semnalate de Claude și Blanchetière, atit în bátri- 
netea simplă cit si în dementa senilă. Este evident că oarecare rezervă 
se impune relativ la ceea ce ar Н putut arăta, în aceste cazuri, examenul 
unui număr mai mare de secţiuni din părți diferite ale glandei. 

Procesul sclerotic poate atinge si vasele intratiroidiene. În pereţii 
lor putem intilni zone necrozate si infiltrate cu săruri calcare. 

Din punct de vedere al constituţiei chimice, Monéry a demonstrat 
scăderea iodului în tiroida bătrînilor, iar Fenger a arătat că scăderea 
apei și creşterea substanţelor solubile în eter merg paralel cu vîrsta indi- 
vizilor cărora le-au aparținut glandele examinate. 

Glandele paratiroide suferă de asemenea la bătrîni. 

‚ Din punct de vedere functional, modificările acestor organe au poate, 
un rol în unele manifestări ce par în legătură cu tulburări în metaboiismul 
calciului și probabil al hidrocarbonatilor. 

Între primele cităm, mai cu seamă, tulburările osoase, ca, lărgirea 
canalelor medular, rarelactia testului compact, cifoscolioza cervico-dor- 
sală, tulburări ce par a se continua, fără linie de demarcaţie, cu osteoma- 
lacia senilă caria dentară, căderea dinţilor şi chiar a perilor. 

Pruritul senil (deşi această tulburare ne poate face să ne gîndim şi 
ia tulburări în metabolismul hidrocarbonatilor), trebuie citat aici. | 

„Același lucru se poate zice despre cataracta senilă, simptom destul 
de frecvent la bătrîni si pe cit se pare mai frecvent la unele animale 
înaintate în vîrstă (ciini spre exemplu). | 

Si unele simptome parestezice, observate la bátrini, pot avea rapor- 
iuri cu scăderea functiei paratiroidelor. 

Din punct de vedere anatomo-patologic, se poate observa o crestere 
à numărului eozinofilelor, precum si bogăția in granulatii lipoidice (P e- 
pere Laignel Lavastine si Duhem). 

Hipofiza de asemenea pare sá aibá partea ei in simptomatologia 
bătrîneţii. Ingrágarea frecventă ce apare după epoca mijlocie a vieţii, cu 
localizarea ei în regiunile mamară, abdominală şi pelvină, amintește destul 
de bine distrofia adipozogenitală. 

Mai tîrziu țesutul adipos dispare, іп mod progresiv, si această topire 
a grăsimii amintește asa de mult pe aceea din саѕехіа hipofizará încît 
Maranon este dispus să le considere ca identice. 

Si în tulburările osoase, ale sistemului pilos etc. hipofiza poate 
avea partea ei. 

Din punct de vedere anatomo-patologic, observaţiile lui Pende. 
Lucien, precum si acelea făcute de noi, in parte cu Briese, arată 
pe lîngă bogăția în grăsime a pereţilor vaselor și a unor celule, acumu- 
larea mare de coloid în lobul anterior al hipofizei ce pare în raport cu 
intensificarea lizei unor celule și poate cu scăderea proceselor de resorbtie 
intraglandulară. Cianofilele se înmulțesc, de asemenea, la bătrîni. Scle- 
roza este și aici foarte comună. 
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In ceea ce priveste glandele suprarenale unele simptome clinice, ca 
hipertensiunea arterială, aduc in discuţie rolul medularei si, probabil, și 
al córticalei. 

Tot în sensul unei hiperfunctii a corticalei, pare a vorbi hipercoleste- 
rolemia notată deja de Becquerel şi Rodier şi a cărei frecvenţă 
a fost confirmată de unul din noi împreună cu Maria Parhon. 

Alti autori au notat de asemenea hipercolesterolemia la arterioscle- 
roticii înaintați in virstă (Heitz). 

In concordanţă cu observațiile precedente este hipertrofia suprare- 
nalelor, frecventă la bătrîni, observată de Cruveilhier ca si de 
Sabrazes, Husnot, precum și de noi. 

Această hipertrolie, a fost regăsită de Parhon si Cahane, si 
la cîinele bătrîn. Ea se face mai cu seamă pe contul substanţei corticale 
(Pilliet, Sabrazes și Husnot). 

Cu toate acestea, s-au văzut și cazuri în care suprarenalele erau 
reduse de volum și greutate. Huschke credea cá ele sînt totdeauna 
mai mici la bătrîni. Delamare a găsit greutatea medie de 4,80 в 
putind însă ajunge si la 6 в. 

Zbircirea pielii bátrinilor, împreună cu alte simptome deja indicate, 
ne face să ne gîndim la insuficiența glandelor sexuale. 

Această insuficiență poate să aibă partea ei în hipertensiunea arte- 
rială a bátrinilor. Cunoastem spre exemplu rolul hipertensiv al meno- 
pauzei, studiat în mod amănunţit mai cu seamă de Maranon. 

In ce priveşte anatomia patologică a glandelor genitale la bătrîni, 
am vorbit mai sus despre modificările observate. 

Studiul chimic al glandelor genitale la bătrîni ar merita să facă 
obiectul unor cercetări minutioase. 

Singele se modifică de asemenea la bătrîni. Numărul polinuclearelor 
creşte, după Jolly si Dobrovici, la 73%, iar mononuclearele des- 
cresc în mod paralel. 

Quinquand a notat o scădere a hematiilor la 3 641 000 în medie 
si a cantităţii de hemoglobină la 75—85%. Denis, Becquerel si 
Rodier au găsit scăderea fibrinei și albuminoidelor. Același. autor.:a 
observat şi creșterea ureei din sînge. 

Alti autori ca Sokoloff, Schmaltz, Gravitz și Grimini 
n-au găsit modificări sanguine la bátrini. 

După observaţiile lui Parhon si Maria Parhon, există cu 
toate acestea și alte modificări. Se observă astfel о hipercolesterolemie, 
fapt ce fusese deja notat de Becquerel şi Rodier. 

Heitz a observat acelaşi lucru la indivizi ateromatosi atinsi de 
arterită obliterantă şi Lemoine a susținut încă de mult existența unei 
legături dintre ateromul arterial si colesterolemie. 

Jansen a observat că, după vîrsta de 40 de ani, se observă la 
ambele sexe, o scădere ușoară a calciului din sînge. 

Parhon și Maria Parhon, în cercetări experimentale pe 
iepuri și cobai, au constatat că sîngele animalelor mai tinere este mai 
bogat în calciu са a celor mai înaintate în vîrstă. 

Același lucru se petrece, de altfel, si în mușchi. 
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Ruzicka a studiat, de curind, iloconizarea serului sanguin la indi- 
vizii de diferite virste sub influența alcoolului de 96% si a găsit, adáu- 
gînd o aceeași cantitate de alcool (in picături) la o cantitate egală de 
ser (diluat sau nu), cá floconizarea este cu atit mai accentuată cu cit 
individul este mai bátrin. 

Parhon si Cahane n-au putut confirma constanta acestui 
fenomen. 

Ballif şi Mirza au constatat, în unele cazuri, la bătrîni, о scá- 
dere a rezistenței globulare, alteori aceasta a fost găsită normală. 

Popovici a observat reacţia lui Abderhalden pozitivă, pentru 
unele organe la bătrîni. Această reacție pare a fi constantă, pentru creier, 
la dementii senili. 

Am vorbit de regresiunea aparatului limiatic si a organelor limfoide 
la bătrîni. Adăugăm aici că şi măduva osoasă, pe lingă o transformare 
fibroasă, este constituită mai cu seamă din celulele adipoase. 

Metabolismul la bătrîni este, în genere, scăzut. 

Scăderea apei se intilneste în țesuturile bătrînilor. În genere deshi- 
dratarea este un proces ce merge paralel cu vîrsta, începînd din cursul 
vieţii embrionare. 

Ruzicka admite o HET a protoplasmei tuturor celulelor, pa- 
ralelä cu virsta. 

Se poate adäuga aici сё Het din tesuturi scad, în genere, cä 
organele bogate in nucleine regreseazä si cá țesutul adipos scade pe cîtă 
vreme grásimile intracelulare devin mai abundente. 

Sistemul osos suferă, de asemenea, modificări apreciabile. Cea mai 
importantă pare să Не resorbtia țesutului osos, pe care o intilnim atit în 
substanța compactă cit si în cea spongioasă. 

Canalele osoase ale oaselor lungi se lărgesc si se prelungesc mai 
mult în spre epifize. Substanţa compactă se rarefiază, devenind mai spon- 
gioasă, iar lamelele ei se subfiazä. 

Acelasi proces se observä si în oasele scurte si în cele membranoase. 
Astiel, diploia oaselor craniene se reduce, din ce in ce, piná la disparitia 
aproape completă. Tabla internă si externă a oaselor craniene se subtiazä, 
uneori atît de mult, încît osul devine, pe alocuri, transparent (Barth 
Durand Fardel) sau chiar se periorează (Soemmering). 
Tenon si Dupuytren au constatat că greutatea craniului scade la 
bátrinete. Tourdes, la rindul său, a găsit că greutatea specifică a oase- 
lor craniului este de 1514 la copil, 1726 la adult si de 1636 la bätrînete. 

Vertebrele se reduc de volum si, uneori, se sudeazá intre ele, tie prin 
punti osoase, fie prin osificatia fibrocartilajelor intervertebrale. 

Cifoza cervico-dorsalá este deformația cea mai frecventă, atit după 
observaţiile noastre personale, cit si după acelea ale lui Rhenter si 
Repattu. Toracele se turteste in sens lateral, curbura posterioară а 
coastelor este mai accentuată, cartilajele costale, ca și cele ale traheei, 
se osifică sau se întăresc $i se usucă, | 

“Trunchiul se înclină înainte, spaţiile intercostale se îngustează iar 
marginea inferioară a toracelui se apropie de creasta iliacä. 
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Procesul atrofic este evident la maxilare, in special după căderea din- 
tilor de pe maxilarul inferior. Portiunea lui mijlocie (si verticală) se în- 
gusteazá si incearcá sá devieze, oblic de sus in jos si dinapoi inainte, 
orificiul bucal în același timp se infundä. Aceste modificări sint caracte- 
ristice gurii bátrinilor. | 

Cu toate acestea se pot vedea, la bátrini, si modificări osoase hiper- 
plazice. 

Asa sint cele notate de Parisot si Etienne, constind in ingro- 
sarea bazei articulaţiilor falangelor, in special a falango-falanginienelor 
si în urmă a celor falangino-falangetiene mai cu seamă la mediul, apoi la 
index şi inelar. 

În ceea ce privește compoziţia chimică a oaselor, Nelaton n-a 
găsit modificări în proporţia gelatinei, față de copii sau adulți. In ce 
priveşte substanţele minerale Nelaton, Lehman, Fremy, Bichat, 
Frerichs și Davy au admis o creștere a substanţelor calcare pe cîtă 
vreme, după Зарреу si Kóliker, acestea din urmă scad, iar cele 
organice cresc. 

Sistemul muscular suferă la bătrîni, a căror forță musculară este, de 
regulă, scăzută. E m pis care a măsurat-o la 40 de temei, între 60 si 80 
de ani, a găsit-o în medie de 13,7 grade dinamometrice, extremele ei fiind 
între 23 și 9,5 grade. 

Scăderea forței musculare poate fi datorită nu numai alteratiilor 
musculare ci şi celor ale sistemului nervos. 

Durand Fardel a constatat că muşchii acestora sint mai palizi 
şi reduși de volum. Rokitanski, Kóliker au observat reducerea 
dimensiunilor fibrelor musculare. De asemenea, aceşti autori, ca şi Vul- 
pian si Donaud, au constatat prezenţa de granulatii gräsoase, în 
cantitate mai mult sau mai puţin abundentă, în interiorul fibrelor mus- 
culare. 

Sistemul cutanat prezintă modificări importante, la bătrîni. Secretia 
sudoripară si cea sebacee scad. În același timp mușchii netezi, се favo- 
rizează eliminarea materiei sebacee, nu se mai contractă în mod suficient, 
ceea ce determină acumularea acesteia și formarea de mici chiste. Elas- 
ticitatea pielii scade datorită, pe cit se pare, în bună parte lipsei de funcție 
a mușchilor netezi. 

Din punct de vedere anatomo-patologic, pielea bătrinilor a fost stu- 
diatä de un însemnat număr de autori ca Neumann, Patenostre, 
Rémy, Brousse, Emily, Demange, Robin, Charcot, Vir- 
chow, Cruveilhier si Mecinikov care au pus în evidenţă alte- 
rațiile ei. Dermul se atrofiazá, această atrofie este uneori aşa de însemnată 
încît țesuturile subiacente pot fi văzute prin transparenţă. Volumul fibre- 
lor conjunctive este redus. Fibrele musculare netede se atrofiazä, la rîndul 
lor, iar țesutul adipos se reduce. Papilele dermului se atrotiază iar vasele 
lor suferä, de asemenea, modificările obișnuite ín fesuturile bătrinilor. 
Bichat a remarcat că dermul la bătrîni dá mult mai puţină gelatină, 
ca al celor tineri. 

În epiderm observăm reducerea în grosime a stratului profund al lui 
Malpighi ale cărui celule pot fi mai bogate în pigment decît de obicei, 
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sau din contra pigmentul poate să fie foarte scăzut. Celulele superficiale 
ale corpului mucos al lui Malpighi se confundă, adeseori, într-un singur 
strat, pe citá vreme, cele mai profunde isi păstrează mai bine integritatea. 

Celulele glandelor sudoripare se încarcă de granulatii de grăsime şi 
pigment. Cele sebacee se atrofiază, conţinutul lor devenind mai puţin 
lichid. 

Adáugám canitia perilor, care după Meciniko v, se face graţie inter- 
ventiei fagocitelor, atrofia diferitelor straturi ale perilor si in sfirgit, că- 
derea acestora. 

Unghiile bátrinilor devin mai iriabile, cu striatii longitudinale; cele 
de la degetele picioarelor se ingroasá, devin neregulate, rugoase, de o 
coloratie mai inchisá si opace, luciul unghiilor dispare. 


Organele de simţ participă, si ele, la suferința generală impusă de 


bátrinele. Rollet, Panas, Rohmer, Boussuges, Bosment, 
Deutsclimann, Dor, Galezowski, Boerma, Walther si 
Cohn au studiat modificările funcționale și anatomice ale ochiului la 
bătrîni. 

Pupilele acestora, uneori deformate, sînt în genere, mici și puncti- 
forine cu reacție slabă la lumină si la acomodatie. Lácrimarea este un 
fenomen frecvent. 

Simţul cromatic scade, aşa încît, bátrinii confundă adeseori albastrul 
cu verdele, albul cu galbenul deschis, sau verdele deschis cu galbenul. 

Angelucci a explicat, astfel, unele defecte în coloritul tablourilor 
pictorilor bătrîni. 

Acuitatea vizuală scade, la bătrîni, în mod progresiv. Ea este de 0,75 
la cinci m distanță între 60 si 64 de ani si ajunge abia la 0,32 între 85 si 
90 de ani. Acest fapt este în raport cu scăderea progresivă a elasticitátii 
cristalinului. Din punct de vedere anatomo-patologic se notează că această 
formaţie își mărește curbura și, extras din ochi, nu se mai lasă a îi des- 
compus cu ușurință în lame concentrice ca acela al tinerilor. Coloratia sa 
devine mai închisă. El se deshidratează, in mod progresiv, si contine ade- 
seori, un sîmbure dur. Cristalinul se îmbogățește cu săruri de calciu și în 
special in carbonati. Apar de asemenea, în compoziţia sa, albuminoide 
insolubile si se pune in libertate tirozina. Oxidarea ei dá coloratia mai 
închisă а cristalinului bátrinilor (după Dor). Cataracta este frecventă 
la aceştia. 

Camera anterioară este redusă, adeseori, de volum. Irisul prezintă 
atrofia fibrelor musculare si alteratii sclerotice. Arcul senil al corneei; 
datorit unei infiltratii lipoidice, este aproape constant după 60 de ani. 

Conjunctiva este, adeseori, mai vascularizată iar sclerotica capătă o 
nuanță mai gălbuie, ceea ce este în raport cu formarea unor mici insule 
de grăsime în țesutul episcleral. 

În ce priveşte pleoapele, notăm tumefactia lor frecventă, datorită, 
pe cît se pare, degenerescentei, transformării grásoase a țesutului con- 
junctiv, frecvenței entropionului si ectropionului, atrofiei glandelor lui 
Meibomius și a celor ciliare. 

Fundul ochiului poate arăta modificări, în plus sau minus, de colo- 
rarea papilei, dilatatia venelor ` arterele apar filiforme. Împrejurul papilei, 
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putem observa cercul peripapilar al lui Rollet, în raport cu o ușoară 
atrofie a coroidei. 

Funcţia auzului scade, de asemenea, in mod progresiv la bátrini. Mai 
multi autori s-au ocupat cu aceastá problemá. | 

Printre alteratiile descrise, de unii autori, reținem acumularea de 
cerumen, pierderea elasticitátii pielii conductului auditiv extern, opacifierea 
parțială a timpanului, anchiloza, mai mult sau mai putin însemnată, а 
osișoarelor urechii medii, uneori atrofia acestora, dilatatia celulelor masto- 
diene sau din contra obliterarea lor, îngustarea lumenului canalelor semi- 
circulare, obstruarea apeductului vestibulului, atrofia si degenerescenta 
nervului acustic etc. S 

Simtul gustului si al mirosului pot fi de asemenea scázute si uneori 
întîlnim. alteratii аігойсе şi degenerative ale mucoasei gustative si oltac- 
tive, ale papilelor gustative etc. 

Trecem acum la studiul tulburărilor in funcțiile sistemului nervos și, 
în special, la acel al tulburărilor psihice, a căror exagerare duce la de- 
menfa senilă. 

Este incontestabil că s-au văzut bătrîni, al căror raționament nu pare 
a lăsa nimic de dorit, ale căror sentimente, de asemenea, erau vrednice 
de toată lauda si este tot asa de adevărat cá bátrinii cu experienţa acu- 
mulată, în cursul anilor, sînt de cele mai multe ori, de o utilitate socială 
ce nu se poate pune la îndoială. 

Nu este mai puţin adevărat că ei prezintă, în genere, o atingere, de 
o importanță variabilă și cu un mers progresiv, a funcţiilor psihice. 

Este greu de afirmat, care funcție psihică este prima atinsă; de 
altfel, probabil că mai multe funcţii sînt atinse în același timp, dacă 
nu toate. 

Scăderea activităţii creatoare este, în tot cazul, una dintre primele 
manifestări ale imbátrinirii psihice. Micsorarea tensiunii psihice, deci 
incapacitatea sfortärilor prelungite, greutatea asimilării ideilor noi, scă- 
derea progresivă а imaginaţiei constituie, manifestări ale psihicului 
la bătrîni. 

Acest simptom, misoneismul, atit de des intilnit la bătrîni, se poate 
observa la unii adulţi și chiar la tineri, al căror mecanism intelectual se 
poate pune cu greutate în funcţie şi nu este capabil decît de un mic număr 
de adaptări. 

Printre functiile psihice fundamentale scăderea progresivă a memo- 
riei, dă o notă din cele mai caracteristice psihologiei bătrînilor. 

În primul rînd se alterează memoria de fixare. Bătrînii rețin cu greu 
impresiile noi, uită cu uşurinţă faptele recente aducîndu-şi, din contră 
mult mai ușor, aminte de cele mai vechi. 

Este de remarcat faptul, că printre impresiile noi nu toate lasă o 
urmă egal de slabă. Acelea care au fost însoţite de un coeficient afectiv 
însemnat și în special, de un sentiment intens de mulțumire, se păstrează 
mai bine decit acelea cu o slabă tonalitate afectivă. Numele proprii se 
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rețin, in genere, mai putin, fiind printre acelea pentru care slăbirea me- 
moriei de evocare se manifestă mai de timpuriu. 

Atenţia bătrînilor în special cea spontană, se păstrează, în genere, 
mai bine decît memoria. 

Graţie acestui fapt ei se prezintă în societate în mod satisfăcător, 
chiar atunci cînd scăderea memoriei şi a intelectului a făcut progrese 
însemnate. 

Acestea din urmă pot trece uşor neobservate, grație conservării con- 
venienfelor sociale, și păstrării obisnuintelor. 

Deoarece atenţia spontană este trezitá, mai cu seamă de stările afec- 
tive si cum există un raport strîns între gradul de atenție şi fixarea im- 
presiilor, se poate înțelege, ceea ce am spus mai sus relativ la păstrarea 
impresiilor cu o însemnată tonalitate afectivă, în special, cînd aceasta din 
urmă este din cele plăcute individului. 

Scăderea atenţiei există totuși la bătrîni, mai cu seamă aceea а tena- 
citätii acestei funcţii, ceea ce ne poate explica, în parte cel puţin, si greu- 
tatea activităţii originale, aceea de a înţelege și primi ideile noi, de a se 
putea adapta situațiilor recente etc. 

Ideatia bátrinilor scade, în mod progresiv, paralel cu pierderea me- 
moriei şi atenţiei. Ei ajung incapabili să conceapă exact o situaţie, să 
facă o critică justă, să interpreteze un tablou, să facă comparații sau 
diferențieri mai dificile. 

Admit, adeseori, ca bun tot ce li se spune. Sugestibilitatea lor crește. 

Afectivitatea scade în mod progresiv, la bătrîni. Se poate vorbi aici 
de o îngustare a cîmpului afectiv. Sentimentele intelectuale şi estetice sînt 
primele care dispar, urmate de interesul pentru problemele de ordin social. 
politic etc., de sentimentele faţă de prieteni si apoi cele față de familie. 

În contrast cu această scădere progresivă a interesului pentru cauzele 
sau evenimentele importante, bátrinii se arată, adeseori, de o sensibilitate 
excesivă, puerilá pentru cele ce îi ating direct 1). Mai tirziu ei nu se mai 
interesează decît de necesitățile lor imediate (mîncare, băutură, țigări etc.). 

In această dezinteresare progresivă o parte pare a reveni dificultății 
evocării reprezentărilor. La această stare făcea desigur aluzie Jean 
Jacques Rousseau (care analiza cu tristețe progresele involutiei 
sale psihice cînd spunea ` „Sufletul meu, mort pentru toate mișcările 
mari, nu mai poate fi afectat decît de obiectele sensibile. Nu mai am 
decit senzaţii şi numai prin ele durerea sau plăcerea pot să má mai atingă“). 

O altă parte pare însă a reveni sentimentului, pe jumătate conștient, 
desteptat de perspectiva unui sfîrșit destul de apropiat si deci a inutilitätii 
interesului pentru tot ce nu atinge direct existenţa însăși. 

Dispozitia generală a bătrînilor, uneori optimistă, este de multe ori 
iritabilă ca a tuturor celor ce suferă. Ei sînt susceptibili, adeseori avari, 
nemulţumiţi cu prezentul. Idealul lor este de regulă în trecut. 


1} Este ceea ce francezii riumesc „La sensiblerie“. 
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Datorită suferințelor, pe саге virsta inaintatá le imprimă celor atinsi 
de ea, nu este de mirare cá sentimentul dragostei de viatá scade, adeseori, 


la bátrini. Ei afirmă de multe ori, cá n-ar mai dori să trăiască nici un: 


moment, cu toate cá nu refuză, sau chiar cer îngrijiri cind viaţa le este 
în pericol. 

Existenţa unui instinct al morții, apărînd către sfîrşitul „normal“ al 
vieții, asa cum l-a înțeles Mecinikov este, în cel mai bun caz, 
discutabilă. 

Un instinct presupune o impulsie puternică pentru a-l satisiace. Or, 
nu aceasta este, în genere, atitudinea bátrinilor față de moarte. Constiinta 
involutiei psihice este adeseori pástratá si resimtitä in mod dureros. 

Insäsi perceptiile bátrinilor se estompeazá. 

Auzul $i vederea sînt printre primele care scad, sau cel puţin a căror 
scădere se resimte mai de timpuriu; gustul, mirosul, sensibilitatea gene- 
rală nu par a face excepție. 

Durerile vagi în mușchi, oase sau articulaţii, și paresteziile variate, 
chinuiesc adeseori pe bătrîni, modificindu-le dispoziţia generală. 

Activitatea lor se îngustează in mod paralel cu afectivitatea si cu 
scăderea ideatiei. Somnul lor este adeseori mai scurt şi întrerupt de visuri. 

Alteratiile sistemului nervos la bătrîni sint destul de importante si 
caracteristice. 

Meningele este de cele mai multe ori îngroșat. Dura mater poate 
adera de calota craniană si prezintă uneori o îngroșare evidentă cu focare 
hemoragice (pahimeningită hemoragică). 

Meningele moi, își pierd adeseori din transparenţă, cel puţin în unele 
locuri, si apar îngroșate. Corpusculii lui Pacchioni, de asemenea, sint 
hipertrofiati. Pe meningele moi spinale se pot observa plăci osoase, uneori, 
destul de numeroase. Léri a notat, în unele cazuri, o subtiere foarte 
însemnată, cu fenestratia piei mater. 

Encefalul este redus de volum şi greutate. Pierderea în greutate poate 
să atingă, în dementa senilă, 200—300 g. 

Circumvolutiile sint subtiate, această atrofie predoininind mai ales 
la lobul frontal. Santurile dintre circumvolutii sint mai adincite. Ventri- 
culii cerebrali apar, mai mult sau mai putin dilatati. Lichidul cefato- 
rahidian, care umple golurile produse de atrofia masei cerebrale, este mai 
abundent ca în stare normală. 

Atrofia atinge de asemenea cerebelul, starea lamelară a circumvolu- 
tiilor sale accentuîndu-se. 

Pe secţiunile din creier ne dăm seama de atrofia substanţei cenusii 
a scoarței si a nucleilor bazali si mai ales a substanței albe. Atrofia 
corpului calos poate fi considerabilă. Atrofia se regăseşte de asemenea 
pe secțiunile din cerebel. 

Secliunile microscopice tratate си metode apropiate ne aratá modi- 
ficári ce intereseazá celulele, fibrele nervoase, nevroglia si vasele. 

Celulele nervoase isi micsoreazá volumul, corpusculii lui Nissl apar 
mai puţin voluminoși, cu aspect pulverulent. 

In interiorul celulelor, in vecinätatea nucleului, sau a regiunii sub- 
nucleare sau în celulele piramidale, se acumulează granulafii de lipocrom 
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ce apar în galben pe secțiuni necolorate, sau colorate cu metoda lui Nissl 
sau derivatele ei. Aceste granulatii prind colorantii grăsimilor (Scharlach, 
Sudan, albastru de Nil, acid osmic). 

Prezenţa acestui așa-zis pigment în celulele nervoase ale omului și 
animalelor bätrine а fost observată încă de mult de către Vulpian. 
Colucci, Rosin si Fenyvessy, Marinescu, Carrier, 
Obersteiner, Cerletti, Mühlmann si Sander l-au studiat 
in mod amănunţit. Obregia si Tatusescu au susținut că este 
vorba de o rezervă nutritivă. Acumularea lipocromului, in mod progresiv 
cu virsta, nu suferá nicio indoialá. 

Metodele de coloratie pentru neurofibrile arată de asemenea frag- 
mentarea pînă la starea pulverulentă a acestora si un reticul îngroșat la 
nivelul granulatiilor de lipocrom (reticulu! a fost descris de Mari- 
nescu). 

Alzheimer a descris (1906), în forma de demenţă senilă ce-i 
poartă numele, starea particulară a neurolibrilelor care apar îngroșate, 
aglutinate si intortochiate în diferite direcții (pe secțiunile impregnate си 
nitrat de argint). 

Numeroși observatori ca Bonitiglio, Perusini, Bielschow- 
sky, Schnitzler, Bornstein, Barett, Ziveri, Fulter si 
Klopp, Simchowicz, Marinesau si Minea, Ansalone, 
Lafora, Urechia si Danetz au intilnit aceastá leziune. S-a vázut 
chiar corpul celulei dispárind complet, sau aproape, si aceste neurofibriie 
ingrosate persistind ca un schelet. Simchovicz a crezut, cá in reali- 
tate nu este vorba de neurolibrile și că aceste fibre îngroșate si intorto- 
chiate nu se găsesc în interiorul celulei ci la suprafața ei. Ar fi vorba de 
formaţii nevroglice. Numărul celulelor nervoase scade, de altfel, in 
bună parte. | 

Léri remarcă, pe de altă parte, că în creierul bătrinilor alături de 
celule alterate se găsesc și altele ce nu se depărtează de starea normală. 

Amintim aici că Minea a putut observa, în creierul unui bătrîn, 
prezența de celule nervoase gigante (nu este vorba de celulele lui Betz) 
ál căror raport cu procesul bätrinetei rămîne discutabil; Marinescu 
si Bistriceanu au putut confirma prezenţa acestor celule. 

O alteratie foarte interesantă ce se vede în creierul bátrinilor este re- 
prezentată prin plăcile senile, care sint formaţii rotunde, sferoide, ce apar 
în secțiile impregnate cu nitrat de argint 

Aceste formații au fost observate pentru prima oară de Marinescu 
și Blocq în creierul unui epileptic, probabil bătrîn. Acești autori le-au 
semnalat sub numele de noduli nevroglici. Ele au fost găsite de toti autorii 
ce s-au ocupat cu studiul creierului dementilor senili sau cu acela al 
bătrînilor, în general. Le-am observat și noi în mai multe cazuri. 

Structura plăcilor senile a dat loc la numeroase discuţii. Unii autori 
au crezut că punctul lor de plecare este o celulă nervoasă sau nevroglică 
degenerată. Pentru alţii ar îi o substanţă provenind din vase sau din 
dezintegrarea substanţei cerebrale sau din contra ele ar debuta printr-o 
ingrosare a reticulului nevroglic. 
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Cert este faptul cá in mijlocul plăcii senile se găseşte, uneori, un 
simbure central impregnat, mai mult sau mai putin intens si uniform, cu 
nitrat de argint, iar la periferia lui o formaţie vag radiatá amintind de 
actinomicozá. Dincolo de această zonă periferică Tumbelaka a 
descris o zonă bogată în celule nervoase si, in sfirgit, o alta săracă in 
celule, din cauză că acestea ar fi alunecat in zona precedentă. Rizzo 
n-a putut însă confirma acest fapt. Natura substanţei, vag fibrilarä, се 
constituie zona perinucleară a plăcilor senile, de asemenea nu este bine 
cunoscută. În tot cazul, se pare că la formarea ei contribuie fibre nevro- 
glice, axoni degenerati și chiar axoni de neoformatie. Cite o celulă nevro- 
glică sau nervoasă, mai mult sau mai putin degenerată, se poate observa 
în interiorul plăcii. 

Urechia a pus în evidență rolul microgliei în producerea plá- 
cilor senile. 

Plăcile senile nu sint ráspindite, în mod egal, pe toate regiunile 
cerebrale. 

După lobul irontal si cornul lui Ammon, Simchowicz găsește 
frecventa plăcilor senile, in ordine descrescîndă, in subiculum, presubi- 
culum, scoarța lobului temporal, а lobului parietal si circumvolutiei drepte. 
Din contra sint rare in circumvolutiile centrale si în lobii occipitali. 

Totuşi acest autor a văzut, in boala lui Alzheimer, plăcile predomi- 
nind in lobul occipital. 

Dupá Rizzo regiunea insulei este tot asa de bogatá in pláci. Acest 
autor a găsit plăci senile si în capsula externă, calustrum si putamen dar 
lipseau din' globus pallidus. Huebner, Fischer, Simchowicz 
au observat pláci senile si in talamus. Alzheimer le-a observat in 
toți nucleii cerebrali într-unul din cazurile sale. Acest din urmă autor, 
Fischer si Lafora le-au întîlnit si în cerebel. 

Perusini, Bielschowsky, Tumbelaka, Battistessa 
si Rizzo au văzut plăci senile si în substanța albă. 

Forma acestora este, în genere, mai alungită ca a celor din 
substanţa cenușie. Ele sint mai putin abundente si se impregneazá cu 
nitrat de argint cu tonalități diferite față de plăcile din substanţa cenușie. 

Simchowicz a mai descris o alteratie specială a celulelor ner- 
voase şi anume, formarea în celule a unor vacuole ce conţin fiecare cite 
o granulaţie, destul de voluminoasă (degenerescenta vacuolară тасго- 
granulară). 

Fibrele nervoase ale centrilor nervosi se alterează. Rarefactia celor 
tangentiale pare regula. De cele mai multe ori este vorba de o resorbtie 
lentă a mielinei, fárá formare de corpi granulosi, adică de celule rotunde 
încărcate cu resturi de mieliná, cum se observă in degenerescentele acute 
ale celulei nervoase. 

In unele fibre nervoase se pot observa unele modificări ca tumefierea 
fusiformá a axonilor si tecilor de mieliná cu rarefierea si degenerescenta 
acesteia (Foix si Niculescu). 

Pe de altă parte, fenomene de creştere si neoformatie de fibre pot 
fi de asemenea observate. Marinescu le-a semnalat în vecinătatea 
plăcilor senile. 
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. Та ce privește nevroglia, regăsim si aici încărcarea Cu granulatii 
lipoidice. Aceasta este foarte evidentă în celulele stratului cel mai super. 
ficial al scoarței cerebrale unde a fost notată de Redlich, Cerletti 
și Brunacci etc. O putem întilni însă și în celulele satelite din cele- 
lalte straturi ale scoarței și chiar în celulele nevroglice ale măduvei spi- 
nării, fără ca aceasta să justifice ideea că ar fi vorba de granulatii pro- 
venind din celulele nervoase. 

Este vorba de procesul general de încărcare си granulatii lipoidice pe 
care l-am văzut si în celulele altor organe. 

După unii autori, există și o ргоШегаге nevroglică. 

După Simchowicz în stratul superficial al creierului, această 
proliferare este destul de însemnată, fără ca să ajungă gradul celei din 
paralizia generală. Această proliferare se referă la fibrele de nevroglie. 

Din punct de vedere al tipurilor celulare putem intilni celule mici 
în formă de păianjen, situate în stratul superficial al creierului (C a m p- 
bell) sau cu prelungiri mai puternice ce se pot implinta pe pereții 
vaselor, dar în nici un caz nu întîlnim celulele monstruoase pe care le 
găsim în paralizia generală. Achucarro și Gayare au văzut în 
celulele nevroglice, ingrosári fibrilare asemănătoare cu acelea descrise 
de Alzheimer în celulele nervoase. 

Diferitele alteratii găsite în dementa senilă au putut fi regăsite şi la 
bătrînii fără tulburări dementiale (Simchowicz, Fuller, Oppen- 
heim, Marinescu, Ley etc.). 

Vasele creierului sînt adeseori alterate. Microscopic, arterele poligonu- 
lui lui Willis, meningeea medie, bazilara etc., sînt îngroșate, cu noduli 
ateromatosi ; vasele intracerebrale, apar alterate. Putem intilni o ingro- 
заге a intimei sau tunicii medii. Membrana elastică pare, adeseori, clivată 
și uneori fibrele intrerupte. 

Prezenţa de granulatii lipoidice în celulele endoteliale ale vaselor este 
foarte frecventä. De asemenea, in adventice găsim celule granuloase 
încărcate cu pigment sau lipocrom. 

Încărcarea pigmentará si lipoidică aparţin procesului bätrinetei. Arte- 
rioscleroza ar putea Н considerată, pînă la un punct, са o manifestare а 
bătrîneţii aparatului arterial. Cu toate acestea еа arată oarecare indepen- 
dentä față de alteratiile bätrinetei și demenţei senile de care am vorbit. 

Turgescenta, clivarea tunicii elastice, fragmentarea ei, degenerescenta 
hialină a aceleiaşi tunici și a celei musculare, depunerea de grăsime și 
săruri de calciu în aceste tunici aparţin procesului arteriosclerotic. Tunicile 
alterate cedează, vasul se dilată la acest nivel, fiind infiltrat cu singe. Se 
formează anevrisme miliare care se pot rupe şi da loc la focare hemora- 
gice; sau din contra vasul se poate oblitera si da loc la focare de ra- 
molitie. 

Dar si fără aceste două alteratii țesutul nervos se alterează prin 
arterioscleroza cerebrală, care tulbură procesul de irigație al acestui ţesut. 

Astfel, împrejurul vaselor alterate, întîlnim zone în care celulele şi 
fibrele nervoase se atrofiază și dispar. Din contră, țesutul nevroglic poate 
să prolifereze, în mod însemnat, la același nivel. Alături de aceste alte- 
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ratii perivasculare întilnim zone alterate la o distanţă mai mare de vase, 
în punctele cărora Léri le dă numele de paravasculare. 


Proliferarea nevrogliei interesează atit celulele cit şi fibrele. In ochiu- ` 


rile țesutului nevroglic intilnim, în sfîrşit, celule rotunde încărcate си 
granulatii lipoidice, provenind din dezintegrarea țesutului nervos. Împre- 
jurul vaselor putem  intilni numeroase bule sau gräunte calcare 
(Catola). 

Alteratiile țesutului nervos pot interesa atit substanţa cenușie а 
circumvolutiilor cit si substanța albă. 

Teritoriul alterat este bogat in corpi granulosi, mai putin abundenti 
in centrul lui, unde găsim în schimb, ţesut cerebral dilacerat cu alteratii 
variate, bande de ţesut nevroglic si vase cu pereții adeseori ingrosali dar, 
in genere, pline cu hematii. 

In urmă, țesutul dilacerat si corpii granuloși se resorb, iar locul 
alterat se transformă într-o cavitate înconjurată de o zonă variabilă de 
scleroză şi străbătută, uneori, de pereţi de ţesut conjuctiv ce conţin vase, 
mai mult sau mai puţin alterate, dar în genere permeabile și uneori chiar 
de fibre nervoase ce isi păstrează încă teaca de mielină. Prezenţa acestor 
fibre a fost observată, mai cu seamă, în lacunele din protuberantä. 

Alteratii ale celulelor nervoase, ale nevrogliei si ale vaselor de aceeaşi 
natură, cu cele descrise în scoarța creierului, se întîlnesc de asemenea în 
bulb, cerebel si măduva spinării. 

La bătrîni cu mersul cerebelos, Malaisé a văzut dispariţia unui 
însemnat număr de celule. Harms, la un ciine de 2 ani găseşte 31 
celule Purkinje într-un cîmp microscopic, pe cîtă vreme la unul de 17 ani 
numărul lor era numai de 10 celule. 

In ceea ce privesc modificările chimice ale sistemului nervos [а 
bătrîni si dementii senili, trebuie să cităm cercetările lui Bibra si pe 
acelea a lui Schlossberger care au găsit că în creierul senil atrofic 
grăsimile scad (13,32 în loc de 14,43%) pe cînd apa crește (de la 1 la 
3%). Cantitatea absolută de fosfor scade pe cită vreme cea relativă crește 
(1,68% la 59 ani; 1,72% la 65 de ani; 1,93% la 80 de ani). 

Allers a studiat, din punct de vedere chimic creierul senil iar 
Pighini, cel al dementilor precoci sau al paraliticilor. Creșterea apei 
şi scăderea fosiatidelor a fost constatată si în cercetările acestor autori. 


* 


Evoluţia bätrinetei este progresivă, fiind, mai mult sau mai putin, 
lentă. Durata totală a vieţii ce atinge, în medie, 70 de ani se poate pre- 
lungi pînă la 150 de ani. 

Etiologie si patogenie. Cu privire la etiologia si patogenia bátrinetii 
și a dementei senile se pot incrimina factori exogeni, si factori endogeni. 

S-a spus, adeseori, cá bátrinetea este un fel de uzură produsă de 
numeroase cauze nocive încercate in cursul vieţii, printre care infecțiile 
si intoxicatiile ar avea rolul esenţial. 

Unele intoxicații, cum este cea alcoolică și unele infecții, ca cea sifi- 
liticá, au fost incriminate ca factori etiologici ai arteriosclerozei, aceasta 
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avînd un rol însemnat în patogenia bärinetei. Tanzi a pus dementa 
senilă, in genere, pe seama arteriosclerozei, Mecinikov, atribuindu-i 
un rol important în fenomenele bätrinetei. 

Arterioscleroza este foarte frecventă la bătrîni. Totuși rămîne de de- 
monstrat care este partea ei în mecanismul fenomenelor clinice a leziunilor, 
si a modificărilor chimice ce se întîlnesc la bătrîni. 

Printre factorii toxici, care produc arterioscleroza și accelerează pro- 
сезш! bätrinetei, Mecinikov a atribuit un rol important fermentatiilor 
ce se petrec în tubul digestiv și în special în intestinul gros. După acest 
biolog, există un raport între durata vieții şi dezvoltarea intestinului 
gros, dezvoltare făcută pe seama longevitátii. 

De fapt, Mecinikov şi elevii săi Ohkombo si Datchinski, 
intoxicind animalele cu indol Si paracresol, au observat leziuni de scle- 
rozá in vase, creier, ficat, rinichi si suprarenale, ceea ce vine in sprijinul 
rolului putrefactiilor intestinale in mecanismul bátrinetei. 

Salimbeni si Gér y adaugá la opinia exprimatá de Mecinikov 
rolul infecțiilor ascendente pornite din canalele excretoare, pentru a explica 
leziunile glandelor salivare, pancreatice, poate a celei hepatice, precum 
şi nenumăratele infecții şi intoxicatii exogene care distrug, treptat, părți 
din parenchim ce nu se mai regenerează decit în mică parte. Leziunile 
parcelare ale rinichilor la bătrîni ar recunoaște acest mecanism. 

Cei doi autori cred că trebuie ținut seama și de uzura celulelor, me- 
canică sau de altă natură, și de scăderea progresivă si neexplicabilă, a 
capacității de reproducere celulară. 

Ca un mecanism direct al bátrinetei, autorul teoriei fagocitozei atribuie 
acestui din urmă fenomen un rol din cele mai importante. Macrofagele, 
după el, ar ataca $1 distruge celulele paranchimatoase în diferite organe. 
Această interpretare n-a putut fi confirmată, desi, uneori, numărul celu- 
lelor satelite pare crescut în creierul bátrinilor, iar Vallé si Ma- 
nouelian au observat proliferarea foarte însemnată, a acestor celule 
în ganglionii spinali, la cîinele bătrin. 

Tulburările unor anumite. sisteme sau aparate au fost incriminate, 
în mod special, în mecanismul bätrinetei. 

Astfel Réveillé Paris crede cá bätrinelea ar deriva din tulbu- 
rările aparatului respirator. Singele, mai putin oxigenat, n-ar mai servi 
în mod satisfăcător nutriția celulară, de unde decăderea organismului. 

Hamelin la rîndul lui, presupune că osificarea cartilajelor costale 
si rigiditatea toracelui, datorită procesului de osificare, ar produce о tul- 
burare in hematozá ce are ca urmare fenomenele caracteristice bátrinetei. 

S-a obiectat acestor ipoteze cá osificarea cartilajelor costale nu sint 
constante la bátrini si (cu mai multă rațiune) cá aceste leziuni sînt efec- 
tul, iar nu cauza bätrinetei. 

Aceleași obiecţii se pot adresa autorilor după care bàtrinelea (D e- 
mange) sau dementa senilă (Tanzi) ar îi datorite arteriosclerozei. 
Totuși este о parte de adevăr în vechea zicătoare că „avem vîrsta arte- 
relor noastre“. 

Oricum ar fi, nu ni se pare îndoielnic că tulburările oxidatiilor inter- 
vin în mecanismul bätrinetei. 
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Maximul asimilatiei si deci al intensității vitale coincide cu acela 
al fenomenelor oxidative. Dar trebuie să avem în vedere mai cu seamă 
oxidatiile intracelulare și aici este locul să amintim că Marinescu а 
notat scăderea iermenlilor oxidanti în celulele bätrinilor. De asemenea, 
trebuie ţinut seamă de alteratiile organelor ce favorizează oxidatiile celu- 
lare, cum sînt glanda tiroidă, testiculul etc. 

Ajungem astfel la studiul rolului modificărilor glandelor endocrine 
în mecanismul bätrinetei. 

Horsley pare cá a fost primul autor ce s-a gindit la intervenția 
alteratiilor acestor organe in patogenia bätrinetei, îiind impresionat de 
asemănarea unor simptome ale acesteia cu acelea ale mixedemului. Mai 
în urmă, Paris, Parhon si Papinian, Parhon si Goldstein 
și de asemenea Lorand si Maranon, au adus contribuţii la studiul 
acestor legături. 

Participarea acestor glande în mecanismul bátrinetei nu ni se pare 
a lăsa vreo îndoială. Insulicientele lor, deja indicate, au o parte largă în 
complexul simptomelor bátrinetei şi corijarea acestor deficienţe, despre care 
vom vorbi la paragraful tratamentului, pare să aducă regresia multor 
simptome ale bátrinetii. 

Obiectiile ce s-au adus acestei explicaţii, a mecanismului bátrínelii, 
au o valoare variabilă. 

Ewald observă că printre leziunile bátrinetii atrofia mucoasei in- 
testinale ocupă un loc însemnat. Or, aceasta nu se găseşte în insuficiența 
tiroidiană. 

Cu toate acestea, experiențele lui Hoffmeister stabilesc că 
într-adevăr intestinul este mărit de volum la animalele etiroidate dar 
aceasta se datorește conținutului intestinal, ре cind peretele, este mai 
degrabă subliat. 

Aceastá modificare este deci concordantá cu ce se observă la bătrîni. 
Totuși nu se va putea spune cá bátrinetea este o insuficiență tiroidiană 
si nimic mai mult. 

S-a spus de asemenea că indivizii castrati nu trăiesc mai putin decit 
cei normali. Deci insuficiența testiculară nu ar interveni în mecanismul 
bátrinetii. 

Este evident cá dacă cineva ar sustine cá bätrinetea este identică cu 
insuficienţa testiculará şi nimic mai mult, ar privi problema sub un unghi 
de privire prea îngust si necorespunzător adevărului. 

Dar tot așa ni se pare a se întimpla cînd cineva ar nega, în mod 
aprioric, partea glandelor sexuale în mecanismul bätrîinetii. 

O parte din acest mecanism revine, си siguranță, insuficientei 
acestor glande. 

Ni se pare necesar, însă, a insista aici asupra obiectiei referitoare 
la durata vieţii castratilor față de aceea a indivizilor normali, accentuind 
asupra faptului cá durata vieții si cantitatea vieții sint două noțiuni dife- 
rite care nu coincid întotdeauna. 

Din punct de vedere vegetativ este evident că din doi indivizi din 
aceeași specie, cea umană spre exemplu, acel ce a asimilat mai mult in 
aceeaşi durată de timp a trăit de asemenea mai mult. 
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Tot astfel din punct de vedere al vieții psihice, acel ce in aceeași 
durată de timp ar simţi, gîndi sau lucra mai repede, mai intens, deci 
mai mult, ar trăi mai mult. 

Un copil cu mixedem congenital va trăi mult mai puţin, în aceeaşi 
durată de timp, atit din punct de vedere vegetativ cit şi din cel psihic, 
decît un copil normal. . 

Dacă ne gindim la tulburările de creștere, diferenţiere somatică şi la 
absența dezvoltării psihice а copilului mixedematos, ceea ce afirmăm este 
atit de evident încît abia este nevoie să mai insistăm. 

Într-o măsură mai mică, acelaşi lucru ni se pare a putea fi afirmat 
si pentru indivizii cu insuficiență testiculară sau castratii. 

Oxidatiile sînt scăzute si la aceștia, viața psihică párind de asemenea 
mai putin intensă. 

Mai importantă ni se pare obiectia cá alteratiile glandelor nu sînt 
cauza directă a bătrineții ci alteratiile lor sînt efectul bátrinelii. 

Această obiectie ridicată si de Marinescu corespunde realităţii. 

Dacă glandele suferă un proces de îmbătrinire din cauze identice 
cu acelea al altor organe, aceasta nu înseamnă că ele n-au o parte în 
mecanismul bátrinetii organismului întreg. 

În ruina generală a organismului insuficiența fiecărui organ va avea 
partea sa şi, desigur, glandele endocrine nu pot fi considerate ca organele 
cele mai neglijabile. 

De altfel, în mecanismul general al bátrinetii se pare cá pot interveni 
şi exageräri funcționale ale unor glande (suprarenale) пи numai insu- 
ficiente. : 

Nu mai insistám pentru moment asupra problemei rămînînd a reveni 
cînd vom vorbi despre tratamentul bătrineţii. . "E 

Dacă simptomele acesteia n-au nimic specific si dacă alteratiile ana- 
tomo-patologice ce le-am descris se pot intilni si in alte împrejurări, nu 
este mai putin adevărat că ar îi temerar să afirmăm că bátrinefea este 
produsă numai prin factori exogeni. 

Se pare, din contră, că mecanismul endogen al bätrinetii are partea 
cea mai importantă. 

Bátrinetea rezultă, în această concepţie, din însăşi funcționarea orga- 
nismului. 

Să trecem, prin urmare, în revistă explicaţiile ce s-au adus din acest 
punct de vedere. 

Weissmann a dat, încă de mult, o teorie metafizică a bätrinetii 
si morţii „naturale“. El observă că ființele unicelulare sint, potenţial, ne- 
muritoare. La metazoare există două categorii de celule, cele somatice 
propriu-zise si cele germinative. Ultimele se bucură ca si ființele unicelu- 
lare, în genere, de imortalitatea potenţială, pe cîtă vreme celulele somatice 
degenerează si mor. Imortalitatea speciei ar fi astiel asigurată, la meta- 
zoare, cu prețul vieții indivizilor. 

O concepţie ce merită a ne retine este aceea a lui Sedwig Minot 
pentru care bătrîneţea constituie ultima fază a procesului dezvoltării indi- 
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vidului, după cum diferențierea organelor si a ţesuturilor, în timpul vieţii 
embrionare, și mai tirziu creșterea, pubertatea etc., constituie faze initiale 
şi intermediare. 

Moartea, consecinţă directă a bätrinetii, ar ti deci sfirsitul inevitabil 
înscris, pentru a spune astfel, în planul evoluţiei organismelor pluri- 
celulare. 

Tot astfel pare a gindi şi Charles Richet. 

S-ar părea că ideile lui Minot nu numai că sînt drepte dar că ele 
nu fac decît să exprime un fapt incontestabil. 

Nu se poate nega că, în genere, evoluția organismelor pluricelulare 
prezintă o anumită traiectorie si că procesul asimilatiei, extrem de activ 
în cursul vieţii embrionare, scade brusc piná la un anumit nivel de unde 
descrește în urmă, în mod lent, dar progresiv, si că o serie de modificări 
se produc de asemenea în mod progresiv cu virsta indivizilor. 

Modificările progresive ale celulelor în raport cu vîrsta, al căror aspect 
histo-patologic a iost descris în paginile precedente, merg, în mod paralel, 
cu unele modificări chimice si fizice ale celulei. Astiel după Osterhout 
rezistenţa electrică a celulelor scade în mod progresiv, conductibilitatea 
electrică si permeabilitatea pentru diferiţi ioni se modifică. 

O altă modificare interesantă la bătrîni este aceea ce se referă la 
raportul nucleo-plasmatic. R.Hertwig a insistat asupra importanței 
acestui raport în activitatea celulei. 

Acest autor a demonstrat, între altele, că în fenomenele ce au fost 
atribuite unei ,degenerescente fiziologice“ sau unei „depresiuni“, feno- 
mene observate la protistele „senescente“, există o modificare a raportului 
nucleo-plasmatic, în sensul unei măriri a masei nucleare, față de cea 
protoplasmatică. 

Cercetările făcute pe metazoare au condus la un rezultat cu totul 
opus, ceea ce ar putea îi interpretat în sensul unei diferenţe: de natură 
a fenomenelor de așa-zisă senescentä а protozoarelor si a îmbătrînirii 
metazoarelor. 

Mühlmann mäsurind nucleii si masa protoplasmatică, pentru 
celula nervoasă, a găsit că raportul mai sus indicat (între diametrul 
celulei si cel al nucleului) este de 1,36 la vîrsta de 2 luni, de 1,65 la 
3 luni, de 2,3 la 8 luni şi de 4,7 la animalul adult. 

Eycleshymer, elev al lui Minot, a constatat fenomene ase- 
mănătoare pentru mușchi (la Salamander necturus) iar Betezowski 
pentru celulele pilorului (la șobolanul alb). Hodge si Hansemann 
au făcut constatări analoge pentru nucleul celulelor nervoase, la om și 
la alte specii. 

Masing a dozat acidul nucleinic în ficatul si în embrionul întreg 
de iepure și a constatat că deşi, în mod absolut, el crește, în mod relativ, 
se constată o scădere. 

Raportul dintre imbátrinire și scăderea nucleinelor rezultă şi din scă- 
derea progresivă a monocitelor si limfocitelor la bătrîni; din regresia 
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țesutului limfoid in genere, din aceea a timusului in special si din rapor- 
turile dintre funcțiunile acestei glande si bogăţia apei din ţesuturi. 

Următoarele fapte stabilesc un raport între durata vieţii și activitatea 
substanțelor nucleinice : fenomenele de conjugare, care la infuzori o dată 
си reconstitutia nucleului, dau generațiilor un nou impuls vital; feno- 
menele ritmice în viteza diviziunii la infuzori, în afară de conjugare, си 
scăderea acesteia în momentul unor fenomene regresive în nucleu și 
accelerare după refacerea lui (Woodruff); raportul între posibilitatea 
diviziunilor celulare si durata vieţii unui ţesut sau tip celular. Amintim 
rolul nucleului în viaţa celulei si în fenomenele de regenerescentä celulară. 

Reiese cá nucleineie au un rol însemnat în fenomenele de asimilatie 
ale celulei organismului întreg. 

Cu toate acestea ideile lui Minot au fost combátute de către 
Jacques Loeb. 

Pentru Loeb durata vieţii si dezvoltarea sint in funcţie de factori 
diferiţi. 

Cînd două procese chimice sint de aceeași natură, după Jacques 
Loeb, ele au același coeficient termic, cu alte cuvinte o variaţie de tem- 
peratură le modifică în mod asemănător. 

Experimentind asupra oului de ursin, Loeb găsește că pentru dez- 
voltare și durata vieţii corespund coeficienţi termici, foarte depärtati. Соей- 
cientul pentru dezvoltare este după Loeb de 2,8 pentru 10? pe cîtă 
vreme acela pentru durata vieţii si pentru același număr de grade, este 
de aproximativ 1000. Cele 2 procese nu pot îi deci, după autor, de aceeași 
natură. 

Trebuie însă să spunem că Lipschütz a criticat concluziile lui 
Loeb. Pentru ca ele să Не juste, după el ar fi trebuit ca coeficientul ter- 
mic să Не studiat numai în limita gradelor de temperatură ce nu produc 
modificări calitative în mecanismul schimburilor nutritive, ceea ce nu pare 
a îi fost cazul în cercetările biologului american. Demogl și Strohl 
au adus obiecţii asemănătoare ideilor lui Loeb. 

Lipschiitz admite concluziile lui Minot, dar prin dezvoltare 
înțelege toate procesele ce зе desfäsoarä în cursul vieţii, adică nu numai 
pe cele constructive ci și pe cele destructive și admite, ca posibil, că 
primele să Не influențate de temperatuz& in mod diferit, decit ultimele. 
Аза s-ar putea explica, după el, un fapt interesant (citat de Putter), 
relativ la influenta temperaturii asupra duratei vieţii la cărăbuș. Ultimul 
autor a constatat că larvele acestei insecte trăiesc 3 ani în Germania de 
sud, 4 ani în cea mijlocie și 5 ani în Prusia Orientală. 

După Loeb moartea „naturală“ ar fi condiționată de consumarea 
sau distrugerea unei substanţe din organism, ce ar putea să aibă oare- 
care analogie cu unii antigeni (vibriolizina, tetanolizina) care, după cer- 
cetările lui Famulener si Madsen, posedă un coeficient termic 
ridicat, analog cu acela găsit de Loeb pentru durata vieții. Această 
substanţă ar putea fi, după acest autor, diferită la unele specii. Diferenţele, 
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in durata vieții la animale, sint condiţionate pentru Loeb de cantita- 
tea si caracterul specific al acestor substante. 

In aceeasi ordine de idei Boy-Teisier este de párere cá Несаге 
din noi se naste cu un anumit capital de energie vitalá ce se cheltuieste 
în cursul existenței cu atit mai ușor, cu cit celulele sint mai diferențiate. 
Bátrinetea ar fi rezultanta epuizării acestui capital de energie vitală. 

S-ar putea compara atunci, organismul cu o candelă ce arde atit timp 
cît are încă o rezervă de untdelemn, $1 care se stinge atunci cînd această 
rezervă s-a cheltuit. 

Într-o ordine de idei asemănătoare Marinescu a aplicat teoria 
degradării energiei la explicaţia fenomenelor bátrinetii și a morţii ce-i 
succede. 

„Bătrineţea şi moartea corespund, pentru el, unei degradări а ener- 
giei vitale, care este fatală întrucît materia vieţuitoare este supusă, în 
aceste privinţe, unei legi generale се guvernează energia cosmică“. 
Marinescu са si Ruzicka au vorbit chiar de entropie. 

Aceste concepţii par a conţine un sîmbure de adevăr căci nu se poate 
contesta că intensitatea vieţii, apreciată după funcţiile de asimilatie, atinge 
maximul în faza embrionară și manifestă o scădere progresivă către 
bátrinete. 

Pe de altă parte ele sugerează, din nou, noțiunea unei energii vitale, 
са ceva de sine stătător, amintind „forţa vitală“ a unora din vechii cuge- 
tători asupra fenomenelor vieţii. 

În afară de aceasta unele obiecţii se pot ridica, de asemenea, cu pri- 
vire la aplicarea teoriei degradării energiei la mecanismul bätrinetii. 

Într-adevăr în organismele vieţuitoarelor circulă energia împrumutată 
din afară, introdusă sub formă de alimente, căldură, lumină etc. Or, cum 
această energie se primenește necontenit, rolul degradării energiei, in 
mecanismul bátrinetii, nu pare limpede. Bátrinetea ni se pare caracterizată, 
mai degrabă, printr-o incapacitate de a utiliza și elabora energia din afară, 
decit prin degradarea unei energii proprii organismului. 

O ipoteză interesantă, relativă la mecanismul acesteia, a fost aceea 
susținută de Bechold și mai cu seamă de Marinescu și de 
Lumiére. Ruszika, Duclaux consideră de asemenea, cá inter- 
vine, mecanismul coloidal. 

Se stie cá o solutie coloidalá, ermetic inchisá intr-un flacon si lásatá 
în repaus complet, își. modifică, totuși, cu timpul, constituția. Miceliile 
coloidale se aglomereazá, dind.ÿ ărticele mai mari, care mai tîrziu cad 1а 
fund. Miceliile s-au floculat și precipitat iar soluţia coloidalá se zice cá a 
îmbătrinit. 

Or, constituentii celulari sînt, în bună parte, de natură coloidală si 
unii din autorii mai sus-citati, admit cá si îmbătrinirea organismelor 
viețuitoare se datorește aceluiași proces de floculare și precipitare. Cu alte 
cuvinte, coloizii celulari ar îmbătrîni in vivo cum îmbătrinesc in vitro. 

Nimeni nu va putea să conteste rolul coloizilor în fenomenele vieţii, 
nici competinta în materie a autorilor mai sus-mentionati. 

Cu toate acestea, ni se va permite a face obiecţii ce pot Н ridicate 
si față de explicaţia de care vorbim. 
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Mai întîi modificările coloizilor celulari, la bătrîni, modificări си totul 
insuficient cunoscute dar a căror existenţă ni se pare foarte probabilă, nu 
sînt singurele existente. 

Există modificări chimice importante peste care nu se poate trece. 
Astfel este acumularea de substanţe lipoidice în celule sau cel putin pu- 
nerea în libertate a acestor substanțe, în mod normal mascate, in com- 
plexe lipoproteice. 

Marinescu este de altiel printre autorii care au studiat mai mult 
aceste substanţe din celulele nervoase ale bătrinilor. 

Scăderea calciului si a apei se observă, de asemenea, în țesuturile 
bátrinilor. Pare să existe un raport între aceste două fenomene, ionii 
calciu părînd să aibă o functie de hidratare a protoplasmei celulare, după 
o ipoteză ce unul din noi a sustinut-o cu Maria Parhon. 

Bátrinelea nu poate fi deci redusă numai la un simplu mecanism 
coloidal, afară numai dacă nu s-ar demonstra că celelalte modificări sînt 
consecutive alteratiei acestui mecanism. 

Marinescu adaugă, de altfel, că rațiunea bátrinetii trebuie cău- 
tată într-o iulburare а sintezelor chimice ce duce la dezorganizarea edi- 
ficiului celular. 

Într-adevăr această lipsă de sinteză pare a reprezenta o caracteristică 
a bätrînetii şi aceasta din urmă ar putea fi privită, după Lipschütz, 
ca fiind în legătură cu scăderea sau chiar inversarea raportului A/D in 
care A ar reprezenta asimilatia si D dezasimilatia. Am văzut cá bătrînii 
scad în greutate, ceea ce indică într-adevăr o inversare a raportului 
menţionat. 

Dar această lipsă de asimilatie este datorită ,imbátrinirii* coloizilor, 
și numai acestei cauze ? 

Pe de allá parte modificările coloizilor celulari recunosc același me- 
canism ca acel ce prezidă la îmbătrînirea coloizilor in ойго? 

De asemenea, trebuie să ne întrebăm în ce măsură sîntem autorizați 
să comparám ce se petrece într-un flacon ermetic închis și lăsat în repaus 
cu fenomenele ce au loc în celulele organismelor vieţuitoare ? 

Oare aceleași micele coloidale persistă, cu modificări progresive, in 
sensul floculärii, în tot timpul vieţii unei celule ? 

Ar însemna, în cazul unui răspuns afirmativ, că pentru unele celule, 
miceliile lor coloidale persistă 70—80—100 de ani, și chiar mai mult, 
mergînd, la unele specii, pînă la 300 de ani. 

In realitate, știm prea putin din punctul acesta de vedere ca și despre 
starea coloizilor celulari în raport cu diferitele vîrste. 

Problema merită desigur a Н studiată cu tehnici potrivite care ur- 
mează să îie elaborate de acum înainte. 

În edificiul celular trebuie să distingem, alături de părțile ce-l consti- 
tuie, altele ce reprezintă simple rezerve sau material întrebuințat în timpul 
funcţionării celulei. 

Este sigur că aceasta din urmă se consumă continuu si cá un ait 
material de acelaşi fel, vine să-i ia locul. 

Se ridică problema dacă edificiul celular, al organismului, poate fi 
comparat cu o clădire în care cărămizile ce o constituie rămîn aceleași în 
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tot timpul duratei ei, sau din contra edificiul celular зШега schimbări ne- 
contenite dar restaurarea se face în asa fel шей el să rămină, totuși, 
destul de asemănător cu el însuși, in diferitele epoci ale vieţii sale ? 

Prima alternativă ar putea explica mai bine, unele fenomene psiho- 
logice cum este conservarea impresiilor și redeșteptarea lor (memoria de 
fixare, conservare şi evocare). Totuși ni se pare posibil ca fenomenul să 
he explicabil și în ultima alternativă. 

In general vorbind, aceasta din urmă ni se pare mai probabilă. 

Funcţia celulei constă dintr-un schimb necontenit între protoplasmă si 
nucleu pe de o parte și între conținutul celulei și mediul înconjurător pe 
de alta. Nu avem date concrete dacă, și în ce măsură, unele părţi din 
structura celulară rămîn persistente si, pentru a spune astfel, în afara 
schimburilor nutritive în tot decursul existenţei celulei. 

De altiel, şi din alte puncte de vedere nu ni se pare necesar să admi- 
tem perenitatea miceliilor coloidale celulare. 

Se poate afirma existenţa în organism a unui mecanism sau a unei 
funcţii coloidopoetice ca și al uneia coloidoclazice. 

Aceste mecanisme intră în acțiune o dată cu începutul evoluției oului 
fecundat, se continuă in tot timpul creșterii, coniundîndu-se, in parte cel 
putin, cu aceasta din urmă, şi persistă atita timp cit persistă viaţa orga- 
nismului : cu alte cuvinte acesta este în stare să regenereze, să repare 
pierderile suferite, să asimileze. 

Organismul își fabrică, deci, necontenit noi micelii coloidale, contrariu 
unui sol închis ermetic și lăsat în repaus într-un flacon. 

Un întreg complex de hormoni, fermenti, vitamine îi stă la dispoziţie, 
în acest scop, care lipsește evident, in vitro. 

Eternitatea potenţială a vieţii protozoarelor, demonstrată de expe- 
rientele lui Calkins, Woodruff, Metalnikoii, care au infir- 
mat concluziile, mai vechi, ale lui Maupas, arată de asemenea că feno- 
menele coloidale ce se petrec în organism nu pot fi așa de ușor compa- 
rabile си acele ce se petrec im vitro. 

Tot astiel, se petrec lucrurile cu reproducerea de noi organisme din 
segmentele, realizate experimental prin secțiunea transversală a unor ane- 
lide, reproducerea prin altoire a plantelor, creșterea aproape indefinită 
a acestora etc. 

De asemenea, fenomenele de diferenţiere al unor organisme, supuse 
la inanitie, $i reluarea evoluției lor cînd sint din nou alimentate, arată că 
traiectoria evolutivă, într-un sens determinat, nu are nimic dintr-o lege 
imuabilă. Principiul relativităţii este suveran în natură, 

Ce se petrece pentru organisme întregi se poate observa şi pentru 
celulele izolate. 

Experiențele lui Champy au arătat că fibrele musculare netede, 
cultivate in vitro, își pierd structura cunoscută și reîncep o nouă perioadă 
de multiplicare sub formă de celule nediferentiate. 

Cercetările lui Dustin au arătat că celulele ce stăteau în repaus 
pot intra in cariochinezá sub influența injectiilor unor anumite substanţe. 

Tot astfel se petrec lucrurile sub, influența unor anumite intervenţii 
(sîngerare, extirpare parţială de organe) ce determină fenomene reactio- 
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nale cu formarea de cifopoetine (Carnot) capabile sá determine feno- 
mene de diviziune celulară. 

În aceste cazuri, intră in acțiune mecanismul coloidopoetic iar cel 
coloidoclazic ni se pare a funcționa în actul digestiei, în secrețiile celulare, 
poate şi în acela al activității musculare, nervoase etc. 

Funcţia se însoțește de o distructie si în acest sens trebuie înțeleasă 
fraza celebră a lui Claude Bernard „La vie, c'est la mort“. Pe de 
altă parte acestei distructii îi urmează o nouă reconstrucție. Funcţia cu 
distructia ce-i este inerentă, determină ca reacție, fenomenul de asimilatie. 
Cel puţin așa a înţeles lucrurile Le Dantec, cînd a vorbit de legea 
asimilatiei funcţionale. 

Consideratiile ce preced nu micșorează de loc, importanța studiului 
stării coloizilor celulari în raport cu virsta. Ele nu fac decît să întindă 
cîmpul ce va ii necesar să explorám pentru ca să avem date utilizabile 
pentru o înţelegere mai profundă a mecanismului bătrineții şi a raportu- 
rilor ce ea ar putea să aibă cu modificările coloidale, 

Aceste modificări pot, de altiel, să fie explicabile, și prin mecanisme 
diferite de acelea ce produc flocularea, in vitro. 

Ruzicka însuși este de părere că ceea ce el numește histereza pro: 
toplasmică nu аге decit puține trăsături comune cu așa-numita imbátri- 
nire a coloizilor in vitro. ` 

Adăugăm aici că, pentru Lumiere, abundența tesutului conjunctiv 
la bătrîni s-ar explica prin aceea cá in celulele acestui ţesut masa proto- 
plasmatică este mai viscoasă, mişcarea. browneană micșorată și schimburile 
foarte reduse ; coloizii țesutului conjunctiv evoluează deci foarte încet. De 
aceea longevitatea țesuturilor, astfel constituite, este mult mai considera- 
bilă decît aceea a ţesuturilor epiteliale. 

Ni se pare cá nu пе înșelăm spunînd cá, în realitate, țesutul con- 
iunctiv conţine mult mai multe părți cu coloizii floculati, a căror valoare, 
ca elemente ce trăiesc într-adevăr, este foarte discutabilă, ceea ce ar 
însemna că longevitatea țesutului conjunctiv este mai mult aparentă decît 
reală. 

S-ar putea apropia țesutul conjunctiv cu varietățile sale: cartilaginos, 
osos și fibros, de lemnul plantelor sau de scoarţa acestora care conţine 
cele mai puţine elemente vii? 

Afirmațiile lui Lumière sint, într-adevăr surprinzătoare atunci cînd 
spune că încercările de a modifica schimburile, în organismul animalelor, 
n-au reusit niciodată. 

Pentru Lumière schimburile fin de dimensiunile miceliilor coloi- 
dale, dimensiuni pe care n-am fi în stare a le modifica prin nici un 
mijloc. 

Raporturile dintre dimensiunile miceliilor şi schimburile nutritive, ar 
li desigur, foarte interesante de studiat dar ni se pare prematură afirmația 
că dimensiunile acestea nu vor putea fi modificate în sensul unei micso- 
rări a lor. 

Este însă absolut sigur că sîntem în stare a influența în mod însem- 
nat schimburile nutritive. Acțiunea diminuantá a tiroidectomiei si aceea 
accelerantá a tratamentului cu tiroxină, acțiunea, de curind demonstrată, 
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a insulinei sint atit de evidente incit abia mai este nevoie sá mai insistám. 

De altfel, Lumière a făcut, el însuşi, o restricție față de afirmația 
prea absolută, citată mai sus. 

Luind în consideraţie acceleraţia puberalá a creșterii se întreabă dacă 
unele produse glandulare n-ar interveni pentru a dispersa unele produse 
micelare și mări puterea lor de sinteză prin ciştigul de suprafeţe de con- 
tact, ceea ce ar putea Н cercetat experimental. 

Dacă lucrul acesta s-ar adeveri, baza teoriei coloidale a bátrinelii ca 
implicînd un proces ireversibil si tinind de o lege naturală si imuabilă ar 
suferi o atingere serioasă. 

De fapt fără a putea afirma ce se petrece cu miceliile coloidale, se 
poate spune, că anumite intervenţii pe testicul (legătura cordonului sper- 
inatic) accelerează schimburile respiratorii. 

Marinescu de asemenea spunea : „convingerea ce ne-am format-o 
este că și coloizii prezenţi în citoplasma celulei din ganglionii spinali sînt 
supuși acelorași legi stabilite pentru coloizii studiali im vitro“ adáugind 
„avînd bineînţeles în vedere complexitatea coloizilor prezenţi în celula 
nervoasă precum si condițiile, cu totul excepționale, în care se găsesc în 
timpul vieții“. 

Am adăugat la aceasta, că valoarea unor anumite „legi“ este de азе- 
menea relativă si ca atare și constanta direcţiei in care organismele tre- 
buie să evolueze. 

Cercetările lui Ruzicka si ale colaboratorilor săi Bauer, Вего- 
auer, Hàjek, Svoboda si Luska, aduc un nou sprijin teoriei 
coloidale a bátrinetii. Pentru Ruzicka protoplasma celulelor se îngroașă, 
progresiv, pe măsură ce individul înaintează în vîrstă, îngroșare pe саге 
autorul o numește histereză protoplasmatică. 

Acest autor a căutat să demonstreze existența acestui proces, prin 
diferite metode. 

Cea mai simplă din acestea este flocularea, prin cîteva picături de 
alcool, a soluţiilor din ţesuturi în apă distilată, sau chiar a serului, diluat 
sau nu. 

Flocularea se petrece, cu atit mai ușor, cu cit este vorba de un ţesut 
provenind de la un animal (sau chiar plantă) mai tînăr. 

Același lucru ar fi adevărat pentru serul sanguin. 

După numărul picăturilor de alcool necesare, pentru a produce o Но- 
culare egală, sau după intensitatea, diferită, a opalescenfei, sub influenţa 
unui număr egal de picături de alcool, putem să judecăm gradul bätrinetii 
individului, de la care provine țesutul sau serul sanguin. 

Ruzicka a întrebuințat si o metodă directă pentru determinarea 
solubilitätii. Utilizînd, spre exemplu, tripsina ca agent dizolvant, observă 
că blastulele de broască se dizolvă complet în 4 ore; larvele, în momentul 
formării cristalinului și a mugurelui caudal în 29 de ore; mormolocii în 
stadiul cu branhii externe, în 49 de ore, cei de 10 mm lungime, în 76 de 
ore, fără reziduu, cei de 24 mm în 8 zile cu un reziduu fin, insolubil în 
tripsină. Mormolocii de 28 mm se dizolvă in 28 de zile cu un reziduu. 
vizibil. O broască imediat după metamorfoză avind 11 mm lungime nece- 
sită 38 de zile pentru a se dizolva cu un reziduu foarte vizibil. 
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Acelasi autor propune, pentru determinarea gradului de agregare а 
miceliilor, studierea concentratiei in ioni hidrogen, care, dupá el, scade 
cu virsta si care arată măsura disociaţiei bazei disperse a unui amiibolit, 
permitind determinarea gradului de dispersare a substanţelor ionizate 

Deoarece în punctul izoelectric, al electrolitilor amfoteri, cum sint in 
genere albuminoidele organismului, concentrarea anionilor este egală cu 
a cationilor și suma ambelor fiind minimă, reiese că determinarea ionilor 
hidrogen în soluţii va indica depărtarea de punctul izoelectric şi deci gra- 
dul de agregare. 

In punctul izoelectric solubilitatea este redusă la minimum, ceea ce 
stabileşte o legătură cu metoda de mai sus, referitoare la gradul de agre- 
gare. Coagulabilitatea își găsește optimum în punctul izoelectric. 

Deoarece maximul miceliilor neutre concordá cu minimul irictiunii 
interne, determinarea viscozitätii ne poate indica de asemenea gradul de 
agregare. A priori, după autor, este de așteptat ca viscozitatea să scadă cu 
vîrsta (de fapt a găsit-o regulat mai mare la copii decit la adulți), desi 
пи se poate afirma că gradul agregárii si al viscozitátii merg întotdeauna 
în mod paralel. 

Acelaşi lucru, după Ruzicka, se poate spune si pentru determinarea 
presiunii osmotice care este minimă în punctul izoelectric. 

Calea electroendosmozei şi а cataforezei se poate, de asemenea, intre- 
buinta pentru determinarea gradului de agregare deoarece in punctul 
izoelectric, în care găsim maximum de deshidratare și minimul de visco- 
zitate sarcina electrică a fazei disperse este la minim. 

După masa de albumine ce trece in lichidul aparatului de transport 
(cu ajutorul metodei lui Kjeldal), se poate spune gradul de depártare al 
solutiei de punctul izoelectric. 

In sfîrșit, Matula si Pauli au arătat cá si flocularea albuminelor 
este maximă în punctul izoelectric. Pe baza acestui fapt autorul a imaginat 
metoda de care am vorbit mai sus. 

După Duclaux, se pare că nu ne vom depărta mult de adevăr 
admiţînd, în mod cu totul general, că țesuturile tinere au o presiune osmo- 
tică micelară superioară aceleia mai vechi. Creșterea pare caracteristică 
miceliilor foarte active, puternic ionizate şi a căror presiune osmotică 
trebuie să fie considerabilă, Din contra, țesuturile moarte, sclerozate, nu 
mai conțin decît micelii coagulate, SES si deshidratate, а cáror 
solubilitate a devenit nulà. 

Îmbătrînirea unui ţesut ar fi, după cele ce preced, legată de scăderea 
părţii active а miceliilor sau de o scădere a ionizării acestor micelii. 

Aceste două ipoteze sînt diferite una de alta și permit să se atribuie 
bätrinetea la două cauze diferite. 

Scăderea părţii active poate fi datorită modificărilor de natură chi- 
mică, interesînd sîmburele sau granula miceliului, precum și cristalizării 
acestui simbure. Astfel după autor, atomii din el nu sînt grupaţi in ordine 
definitivă ci într-un aranjament provizoriu ce evoluează, foarte încet, către 
o poziţie definitivă. 


116 С. 1. PARHON 


- Această cauză de îmbătrinire internă, apare, ca inevitabilă. Dacă gra- 
nula nu posedă o forță de regenerare, degenerarea miceliului, deci а tesu- 
tului, a organismului întreg, este o necesitate naturală, 

Scăderea ionizării miceliului, din contră, rezultă din cauze exterioare, 
fiind datorită acțiunii coagulanților: specilici, pe care îi putem numi otră- 
vuri, capabili de a produce asupra miceliilor reacţii ireversibile, Acest mod 
de a vedea, după Duclaux, este identic in fond, cu teoria lui Meci- 
nikov care face din bátrinete rezultatul unei lungi intoxicații. Această 
intoxicație trebuie să aibă drept cauză generală adsorbtia, de către micelii, 
a tuturor substanțelor vátámátoare care circulă în organism, si pe care 
nu le poate elimina destul de repede. Această adsorbtie ar avea de efect, 
aproape sigur, scăderea presiunii osmotice a miceliilor. 

Autorul mai observă că, din punct de vedere al chimiei coloidale, 
toată problema bätrinetii este dominată de o problemă a cărei soluţie nu 
pare apropiată și anume aceea de a şti dacă miceliile unui organism se 
reînnoiesc necontenit sau din contră sînt întotdeauna aceleași ? 

Nici explicația după care bátrinetea ar fi datorită modificărilor pro- 
gresive се se petrec în coloizii celulelor nu poate fi considerată ca fiind 
admisă fără numeroase rezerve, şi din acest punct de vedere nu ni se pare 
fără interes a cita aici unele din concluziile la care s-a oprit Jacques 
Loeb în lucrările sale, asupra proteinelor. Devine evident — spune auto- 
rul — că ceea ce s-a numit chimia coloizilor nu este decît un sistem de 
erori, în ceea ce privește proteinele, bazat pe o metodă experimentală 
inexactă si perimată. Se poate, in sfîrșit, spune cá în prezența regulari- 
tátii stabilită a combinațiilor proteinice, пи mai pare folositor să con- 
tinuăm a vorbi de o adsorbție a acizilor si alcaliilor de către aceste cor- 
puri. Cînd o relație fizico-chimică, cantitativă și rațională, cum este carac- 
terul chimic regulat al combinațiilor а fost o dată stabilit în chimie, se 
concepe cu greu cá ar putea fi în interesul progresului ştiinţific de a reveni 
la relaţiile, pur imaginare şi imprecise a ceea ce s-a numit chimie coloidală 
care sînt, înainte de toate, rezultatele erorilor experimentale. 

O teorie ce merită o atenție deosebită este aceea emisă pentru prima 
oară de Montgomery si după care moartea prin bätrinete este în 
raport cu acumularea în celule a produselor de excretie. 

Insuficienta de eliminare, a unor produşi, rezultind din functionarea 
însăşi a organismului, ar explica bätrinetea si moartea. 

Robbert, Putter au admis aceastá explicatie. Brousse, 
Huchard, Marinescu admit de asemenea tulburări de nutriţie. 
Brousse apropie bätrinetea de tulburările prin încetinirea nutritiei si 
prin intoxicație cronică, iar Huchard, invocă, drept cauză a bátrinetii 
şi arteriosclerozei, produsele de dezasimilatie. 

Marinescu invocă tulburările circulatoare, consecinţele rezultind 
din afecțiunile anterioare precum și din prezența de substanţe toxice în 
torentul circulator si în interiorul celulelor nervoase, in stare de Шро- 
oxigenare. 

Leziunile dinamice si organice ale celulelor nervoase аи rásunet asu- 
pra fermentilor intracelulari de unde o nouă cauză de scădere a fenome- 


nelor vielii. 
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Ceea ce aduce un important sprijin explicatiei de mai sus este faptul 
că cercetările lui Maupas, la iniuzori, au arătat că, după un număr de 
generaţii, aceștia prezintă fenomene degenerative, creșterea și reproduce- 
rea lor devine lentă și, în sfirşit, încetează complet și mor. 

Dacă are loc conjugarea, aceasta, imprimă infuzorilor un nou impuls 
vital, pentru mai multe generații. 

Cercetările ulterioare ale lui Calkins, Woodruff, Doîflein, 
Metalnikov au demonstrat că fenomenele degenerative nu mai au loc 
dacă se primeneste zilnic mediul. Woodruff a putut ajunge, astfel in 
timp de 7 ani, pînă la 4500 de generaţii. 

Mai interesant însă este faptul că s-a constatat că fenomenele degene- 
rative nu tin de scăderea substanţelor alimentare în mediul de cultură, ci 
de acumularea produselor nocive, elaborate în cursul vieţii infuzorilor cul- 
tivati. S-a văzut cá pleurotrichia crește, foarte bine, ре mediul în care au 
fost cultivați paramecii și în care, aceștia, nu se mai dezvoltă. 

Faptele observate la infuzori sint comparabile cu ceea ce se întîmplă 
în levura fermentatiei alcoolice. Dezvoltarea acesteia se oprește cînd al- 
coolul produs a ajuns la o anumită proporţie în mediul în care fermenta. 

Păstrarea, din generaţie în generaţie, a culturilor т ойто (Carell 
și elevii săi) ca şi a organelor transplantate, prin schimbarea continuă de 
mediu, arată de asemenea rolul unor substanţe nocive din mediul ambiant 
în producerea fenomenelor de îmbătrînire. 

"Dacă însă ființele unicelulare pot fi schimbate ușor dintr-un mediu în 
altul, nu tot aşa se petrec lucrurile la metazoare. 

La acestea din urmă există o circulaţie de substanţe nutritive, ce trec 
din sînge în lichidele pericelulare, precum si de produse ale vieţii celulare 
ce trec din aceste lichide in limiatice si singe de unde sînt, în parte, eli- 
minate sau utilizate într-un fel sau într-altul. 

Dacă procesul de epuratie devine incomplet, ceea ce pare a se produce 
constant cu vremea, tensiunea acestor substanțe în sînge și în spațiile 
intercelulare va creşte, iar celulele vor ajunge la rîndul lor incapabile de 
a descărca produsele lor de ехсгейе, ceea ce le va împiedica funcționarea. 

Este drept că știm încă prea puţin asupra prezenţei acestor substanțe 
în sîngele bátrinilor. 

Hipercolesterolemia, despre care am vorbit mai sus, pare a putea îi 
interpretată în acest sens. 

O altă problemă interesantă care ar putea contribui la elucidarea 
mecanismului bátrinetii este aceea a duratei vieţii, care este variabilă la 
diferite specii. 

Flourens şi Rubens au căutat să stabilească un raport între 
durata creșterii şi aceea a vieţii. Ultima ar îi fost de 7 ori mai mare decît 
prima. Existenţa acestui raport n-a putut îi însă confirmatä. 

Dacă există un raport între durata vieţii si viteza de deshidratare etc. 
și ce condiționează această viteză este greu de afirmat. 

In tot cazul durata vieţii, variabilă cu speciile, este o problemă din 
cele mai importante. 
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Ра ег distinge un factor al imbătrinirii, viteza cu care condițiile 
interne se modifică astfel încît organismul să fie influențat mai ușor de 
condiţiile externe 1). 

Friedenthal crede că există un raport între dezvoltarea creie- 
rului (a inteligenței) și durata vieții. 

După acest autor, controlul nervos se manifestă numai asupra proto- 
plasmei nu și asupra' rezervelor de grăsime, glicogen sau asupra sărurilor 
din schelet. 

Dacă se exprimă inteligenţa prin greutatea relativă a creierului aceas- 
ta trebuie pusă în raport cu masa substanței vieţuitoare care este egală 
cu greutatea totală a animalului — balastul (rezervele etc.). După Frie- 
denthali în timpul creşterii substanța viețuitoare пи. crește adeseori 
decit la pătrat, pe cînd greutatea totală creşte la cub. 


Deci cantitatea de protoplasmă = 2/3 greutatea corpului. 
Deci greutatea! creierului față de protoplasmá se poate exprima astfel : 
СУ _ greutatea creierului ___ greutatea creierului ` ` C 


P. cantitatea de protoplasmă di ?/, greutatea corpului 
C este numit factorul de ,,cefalizatie“. j 


Acest factor este în raport direct cu durata vieții, fiind de 2,6—2,81 la 
om, pentru o durată a vieții de 80—150 ani; de 1,24—1,34 la elefant саге 
trăiește între 90 si 100 de ani; de 0,45—0,17 la cal ce trăiește maximum 
50 de ani; de 0,84—0,51 la cîine care trăiește între 15 si 20 de ani; de 
0,06—0,18 la insectivore si rozătoare ce trăiesc maximum 6—10 ani. 

Mecinikov crede cá moartea- prin bätrinete este destul de rară 
in specia umană. In cele mai multe cazuri găsim o cauză exogená, o 
infecție etc. 

Dacă însă ținem seamă de faptul că infecțiile usoare sint suficiente 
ca să omoare un bátrin; dacă ne gindim in plus cit de mult organismul 
său diferă de acela al unui tinár, înțelegem că moartea, în asemenea ca- 
zuri, este condiționată de un mecanism complex, endogen și exogen în 
acelaşi timp. ' 

Este de remarcat pe de altă parte faptul că nu orice moarte „natu- 
ralá* este condiționată printr-un mecanism analog cu acela al bátrinetii. 


1} Durata vieții ar fi de 150—200 de ani pentru elefant; 40-—50 de ani pentru 
cal si mágar; 20—36 de ani pentru bou; 10—13 ani pentru oaie si саргА; 10—20 de 
ani pentru cîine; 9—10 ani pentru pisică; 4—5—8 ani pentru cobai; 7—8 ani pentru 
iepurele de cîmp; 3—7 аш pentru cel de casă; 3 ani pentru sobolani, 3—6 ani pentru 
șoarece. 

Durata vieţii plantelor pare nelimitată pentru unele din ele, dar aceasta pare a 
ține numai de faptul cá ele dau necontenit ramuri noi. Ruperea mugurilor florali 
poate transforma plantele anuale in perenice si erbaceele în arborescente. 

Frunzele: de Efeu trăiesc maximum 28 de luni pe planta însăşi. Izolate si prin- 
zind rădăcini au putut fi păstrate pînă la 7 ani. i 

„De altfel sí în regnul animal durata totală а vieţii individului este departe de 
a fi aceea a unora din țesuturile sau tipurile sale celulare. Celulele epidermice, spre 
exemplu, se descuamă necontenit. Condiţiile de mediu, de circulaţie etc., par a avea 
un roi important şi nu ştim: dacă, şi în ce măsură, moartea „naturală“ a acestor celule 
este comparabilă cu aceea a celulelor nervoase, spre exemplu, sau a celulelor cu o 
lungă durată de supravieţuire. : 


petro 


i 
j 


абык. Eed 
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Sfirsitul femelelor unor viermi nematozi (Diplogaster dentatus), devorate 
de proprii lor fii (larve), ce nu ies din corpul matern decît după ce-l 
distrug, este un exemplu net din acest punct de vedere. 

Rotiierele studiate de Mecinikov (Pleurotriche hafkini), specie ai 
căror masculi sînt lipsiţi de tub digestiv $1 care mor din această cauză în 
cîteva zile, sînt de asemenea exemple de moarte „naturală“ ce nu pare să 
aibă nimic comun cu aceea prin ,bátrinete*. 

Același lucru pare să Не cu unele efemere ce sucombă, după citeva 
ore de existenţă fără nici un semn de degenerescentä în organe. 

Se pare a interveni o autointoxicatie deoarece la alte specii de efe- 
mere (Chloe) viaţa este mai lungă. 

Tratament. Lamartine impresionat de caducitatea vieţii se în- 
treba cu durere: „Ne pourrons nous jamais, sur l'océan des áges jetter 
Рапсге un seul jour ?* 

Oamenii de ştiinţă își pun si ei întrebarea lui Lamartine. Este 
posibil un tratament curativ sau cel putin preventiv, pentru citva timp al 
bätrinetii ? 

Opinii diametral opuse au fost susţinute de oameni de o egală 
valoare. 

Putem astfel cita părerile a doi fiziologi de seamă, Richet si D as- 
tre. Pentru primul, faptul „că omul este condamnat la bátrinete si la 
moarte este o lege; o lege comună oricărei fiinţe vieţuitoare“ și „ar fi un 
lucru prost să ne indignám si mai prost să plingem, mai prost încă să 
luptăm“. 

Pentru Dastre „îmbătrinim si murim, vedem îmbătrinind si dispá- 
rind toate ființele ce пе inconjurá. Mai intii nu vedem nici o excepție la 
această lege inexorabilă şi o considerăm ca o fatalitate a naturii. Dar 
această generalizare este întemeiată ? sau din contră există ființe nemuri- 
toare ?* 

„Biologia răspunde că există de fapt. Bätrinetea si moartea sint feno- 
mene fatale si naturale a" 

Experientele lui Loeb, Calkins și toate experiențele similare tind 
să atribuie acestui fenomen al imbátrinirii, caracterul unui accident reme- 
diabil. Dar remediul nu este găsit. 

Studiul simptomelor bätrinetii, si al anatomiei sale patologice ne-au 
demonstrat, în mod evident, că avem de-a face cu o stare patologică cla- 
sabilă printre distrofiile generale, alături de cele glandulare, cu toate că 
recunoaște un mecanism patogerietic mai complex, decît al acestora din 
urmă. 

Pe de altă parte, ceea ce știm pozitiv, ріпа în prezent, asupra acestui 
mecanism nu exclude, în mod aprioric, posibilitatea unui tratament pre- 
ventiv și, într-o anumită măsură, curativ al bätrinetii. 

Studiul faptelor aduse, pînă în prezent, ni se pare si mai hotáritor 
în sensul unui răspuns afirmativ la problema dacă se poate sau nu vorbi 
de ип tratament al bätrinetii. 

Se poate concepe a priori, un tratament preventiv ca si unul curativ 
al acestei distrofii. o | | 
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Tratamentul preventiv ar consta in a urmări, pas cu pas, modificările 
intime pe care virsta le impune organismului $1 a căuta să le impiedicăm, 
sau să le facem să regreseze, inspirați fiind de cunoașterea amănunţită 
(cunoaștere ce rămîne în bună parte de realizat) a mecanismului lor. 

Un regim alimentar moderat, viaţa în aer liber, favorizarea arderilor 
complete sau a eliminării produselor de dezasimilare par chemate a înde- 
părta procesul bätrinetii. 

Climatoterapia pare a putea să aibă, de asemenea, un rol în profila- 
xia bătrineţii sau senilitätii. Bátrinii se simt mai bine la o climă moderată. 
Frigul le face ráu, cáldura prea mare, de asemenea. 

In tot cazul, ca másurá profilacticá ni se pare cá sederea la o climá 
mai puţin caldă, în timpul verii, este folositoare. 

S-ar putea crede că acțiunea climei se reduce numai la o încetinire 
a desfăşurării filmului vital, cantitatea totală de viață ráminind aceeași. 
Dar lucrul acesta а fost pus la îndoială. Ori cum ar fi, experienţele lui 
Hart au arătat regresiunea la temperaturi ridicate a unor glande cu se- 
cretie internă, ca testiculul si tiroida, care funcționează bine cînd anima- 
Jele sint ținute la o temperatură mai joasă. 

Efectele climatelor mai răcoroase în timpul verii ar putea să ţină, în 
parte cel putin, de ameliorarea funcţiilor endocrine. 

In ce priveşte tratamentul curativ al bátrinetii, o dată declarată si 
tinind seamă de toată relativitatea ce trebuie să atribuim cuvîntului curativ 
într-o serie de stări patologice, avem de remarcat că putem recurge la 
mijloacele pe care ni le pun la dispoziţie diferitele ramuri ale terapeuticii ; 
deci tratament igieno-dietetic, medicamentos, organoterapic, fizioterapie, 
chirurgical și chiar psihoterapic. 

Tratamentul igieno-dietetic va consta in a creea bätrinilor о viaţă 
liniștită, cu o activitate moderată și apropiată forţelor de care dispun. 
Camera, coridoarele vor trebui bine aerisite, încălzite şi luminate. Îmbră- 
cămintea, potrivită anotimpului, nu va trebui să Не niciodată prea ușoară 
în timpul iernii. 

De aceste condiţii va trebui să se ţină seamă în azilele de bătrîni 
precum, cu drept cuvînt, observă Zosin în lucrarea sa asupra acestui 
subiect. 

Regimul alimentar va Н mai mult cel lacto-vegetarian, саге dă loc la 
cele mai puţine putrefactii intestinale si deci, la cea mai slabă formare de 
otrávuri. Amintim cá Mecinikov a preconizat iaurtul si tratamentul 
cu bacili lactici in general. 

Printre tratamentele dietetice, cura de post absolut, temporará, ni se 
pare a merita să fie reţinută. Această cură s-ar îndrepta mai ales contra 
produselor de dezasimilare, sau incomplet arse care par a încărca sîngele 
si spaţiile intestitiale din ţesuturi şi chiar însăşi celulele. 

Postul ar favoriza arderile si eliminările si ar combate factorul toxic 
din patogenia bătrineții. 

Mai multi autori au văzut cá in inanitia absolută apa din ţesuturi, 
departe de a scădea, poate chiar să crească în unele organe (muşchii). 

Această constatare pare a veni de asemenea în sprijinul curei de care 
vorbim, bátrinelea conducind la deshidratarea ţesuturilor. 
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Printre tratamentele medicamentoase, tonicele cardiace, diureticele, 
purgativele, sudorificele, merită a fi menţionate, ultimele trei categorii 
mai ales, în scopul de a elimina otrăvurile din organism. 

Purgativele fac parte din cura preconizată de Guelpa (post și pur- 
gative). Elixirul de viață lungă a lui Huffeland avea ca bază medi- 
camente purgative. 

S-a demonstrat, că unele purgative fac să scadă și colesterolul din 
sînge (Loeper, Parhon și Ornstein). 

Tratamentului organoterapic ni se pare a-i îi revenit un rol important 
pentru a-i usura suferinţele bátrinilor și a le corija defectele funcționale. 

Browa-Séquard poate Н considerat ca autorul care trecînd peste 
prejudecățile се domneau asupra naturii bätrinetii a pus bazele unui tra- 
tament organoterapic al acesteia. 

Е! a demonstrat că injectiile de extract testicular măresc, din mai 
multe puncte de vedere, energia organismului bătrîn. Mai multi cercetá- 
tori au confirmat rezultatele sale. 

Totuşi din motive de ordin tehnic, explicabile pentru timpul cînd a 
trăit genialul fiziolog, rezultatele obținute de el nu au fost întotdeauna 
convingătoare și metoda sa a fost abandonată pentru a fi reluată, sub o 
altă formă, astăzi cînd cunoaștem mai bine substanţele active extrase din 
glandele sexuale ale ambelor sexe. 

Rezultatele cele mai evidente au fost date de tratamentul chirurgical 
prin ligatura cordonului spermatic și transplantările de glande sexuale. 

Steinach legind cordonul spermatic, sau conductele seminifere în- 
tre epididim și testicul, cu respectarea vaselor sanguine, a observat la 
şobolanii pe care-i experimenta, o adevărată reintinerire. 

De unde animalele sale bátrine, apatice cu mișcări reduse (așa incit 
nici nu mai reușeau să se alimenteze, dacă între locul unde se găseau și 
acela unde se aflau alimentele era un obstacol, ușor de trecut pentru un 
animal adult sau tînăr), aveau aerul trist, nu mai urmăreau femelele, 
pierduseră complet combativitatea, aveau părul rău întreţinut, şi în parte 
căzut, după intervenţia citată animaiele se schimbau, atit din punctul de 
vedere morfologic cît si din cel fiziologic și psihic. 

Părul creştea din nou acoperind numeroasele lacune ce existau înainte. 
Aspectul era din nou îngrijit. Animalul recăpăta mișcările agile ale acestei 
specii, aerul trist dispărea, învingea ușor obstacolele pentru a ajunge la 
alimente, combativitatea apărea din nou. Instinctul sexual se manifesta са 
si la animalele tinere, animalul fiind in stare să fecundeze în mod normal, 
o femelă (bineînţeles aceasta în cazul unei legături unilaterale). 

Adáugám cá durata mijlocie a vieții a fost prelungită prin experien- 
tele iui Steinach, trecînd in mod apreciabil, peste aceia de 27 de luni. 
cît trăiesc în termen mediu, după acest fiziolog, animalele pe care le-a 
operat. 

Viaţa lor a fost prelungită cu aproximativ 8 luni. Faptul acesta nu 
zoncordă cu vederile exprimate de Bergauer care раге să admită că 
intervenţia lui Steinach precipită apropierea coloizilor organismului 
de punctul izoelectric, si, prin urmare, scurtează viața în aceeași măsură. 
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О acţiune analoagă ar avea, după acest autor, si tratamentul tiroidian și 
cel hipofizar. 

Steinach a făcut să se aplice același tratament si la specia umană 
și rezultatele obținute au fost destul de încurajatoare. 

Zondek afirmă că împreună cu Loewy au trebuit să răspundă, în 
principiu, afirmativ la problema unei întineriri generale in urma legăturii 
conductelor spermatice. 

Ei au plecat de la consideratia că printre funcțiile somatice, influențate 
de virstă, se observă ușor, în mod obiectiv, o scădere a schimburilor nu- 
tritive si în special a celor gazoase. 

Cercetind la mai multi bătrîni (care prezentau printre alte tulburări 
si o scădere a funcţiilor sexuale), schimburile nutritive înainte și după 
aproximativ 4 săptămîni de la operaţia preconizată de Steinach pentru 
intinerire, aceşti autori au observat o creştere a schimburilor gazoase, cu 
20—30% (cifre ce corespund celor cu care acestea scázuserá din cauza 
vîrstei). 

in acelaşi timp, s-a constatat împreună cu o creştere a sexualității, 
observată si atunci cînd nu s-a arătat o mărire a schimburilor gazoase, 
o mărire a forței generale, si a capacității de muncă. 

Totuși după citeva săptămîni schimburile scad din nou și starea gene- 
rală se înrăutățește. 

Concluzia generală a lui Zondek este că măsurile de pînă acum 
pentru reîntinerire sînt puţin potrivite pentru a conduce la o reală regene- 
rare a bátrinului si cá, din punct de vedere al bunului simt, trebuie admis 
că aceste măsuri nici nu se pot încadra „în planul de organizare al 
naturii“ 

Cercetările referitoare la transplantárile de glande sexuale si aplica- 
{Ше acestui tratament la om au dat rezultate demonstrative. 

Voronofti, operind pe berbecii bătrîni, observă cá un asemenea 
animal ajuns la limita vîrstei, steril de mai multi ani, epuizat, capătă 
aspectul unui animal tînăr, după ce-i transplantează un testicul, de la un 
astiel de animal. 

Izolat într-un grajd cu o iemelá de aceeaşi specie, aceasta este fe- 
cundată. 

Extirparea glandei altoite face ca animalul să recadă în starea de 
mai înainte pentru ca o nouă transplantare să-i redea din nou vigoarea 
pierdută. 

Și în aceste cazuri se poate vorbi, cu o extremă probabilitate, de o 
prelungire a duratei vieţii. Rezultatele asemănătoare au fost obținute si 
la om. 

Lucrările lui Stanley, Mauclaire, Thorek, Dartigues, 
Parhon si Cahane confirmă rezultatele lui Voronoff. Ca si acesta 
din urmá Thorek prin transplantári de testicul de maimute la om a 
văzut o revenire a forțelor generale, o scădere a tensiunii arteriale si 
uneori о redesteptare а sexualităţii. 

Tot astfel Carthy şi Reeng, cu concursul lui William și Hos- 
sler, au practicat, după metoda lui Voronoff, grefe testiculare pe 27 
pensionari ai unui azil de bătrîni din San Francisco. 
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Aproape toţi și-au recăpătat sănătatea şi o dispoziție suiletească pe 
care nu о mai avuseseră de ani de zile. 

Ligatura cordonului spermatic si, mai mult încă, transplantárile de 
testicul, la bătrîni, au produs următoarele modificări ce corespund unei 
vîrste mai tinere : creșterea metabolismului bazal, scăderea presiunii san- 
guine, scăderea colesterolemiei, creşterea forţei musculare, redeșteptarea 
functiilor genezice, precum si capacitatea de fecundatie. 

La constatárile precedente trebuie sá adáugám cá Ruzicka a ob- 
servat la animalele operate de Steinach, o creştere a ionilor hidrogeni 
din tesuturi ceea ce ar pleda tot in sensul unei intineriri. 

Knud Sand, Wilhelmy au adus noi fapte în sprijinul celor rela- 
tate prin experienţele pe animale ale lui Steinach și Уоголоїї. 
Busquet si Wilhelmy au insistat și asupra bunelor efecte obținute 
cu injecții de ser de la animale tinere. 

Ultimul autor găseşte că tratamentele de ,reintinerire* de care vor- 
bim pot face să scadă acumularea de lipocrom din celulele nervoase, 
caracteristică bátrinetii. Este drept că Marinescu a primit această afir- 
mare си multă rezervă. 

O anumită rezervă o impun şi cercetările lui Parhon și Cahane 

din care reiese cá injeclille de preparate orhitice, sau de hormoni mas- 
culini îac să scadă apa din ţesuturi, contrariu cu ceea ce se întîmplă cînd 
este vorba de preparatele de lipoizi ovarieni, sau de foliculină. Adáugáin 
aici că după Cavazzi serul singelui ce iese din venele testiculare posedă 
proprietăți curative față de bätrînete. 
Tratamentul ovarian, în afară de acţiunea sa specifică, fatä de unele 
simptome ca valurile de căldură, congestia feţei etc., se pare că produce 
o adevărată întinerire. Transplantările de ovar, la femele, de asemenea 
par a determina o ameliorare a stării generale a organismelor imbátrinite, 
asemănătoare cu aceea produsă de operaţiile mai sus citate, pentru sexul 
masculin. e 3 

Tratamentul ovarian este după noi, indicat în terapeutica bätrinetii 
la femei. El măreşte ca și cel cu lipoizi placentari hidratarea ţesuturilor 
(Parhon, Cahane, Mirza). 

Este drept că măreşte și colesterolemia, ceea ce ar putea constitui o 
contraindicatie. In genere vorbind, femeile a căror ovare funcționează pînă 
la vîrste mai înaintate păstrează o tinereţe mai prelungită ceea ce ar 
putea fi interpretat si în sensul că funcția ovariană continuă din cauza 
unei: anumite constituții diferite care face ca și aceste organe să-și păs- 
treze tinerețea. 

Se раге, cá și femeile tratate cu lipoizi ovarieni sau cu foliculină 
îşi păstrează mai bine tinereţea. 

‚Ми este nici o îndoială cá în special cu ultimul tratament se poate 
obține întinerirea — în sensul strict al cuvîntului — unor anumite tesu- 
turi; spre exemplu, a mucoasei vaginale si uterine şi probabil a glandei 
mamare. | 

‚ ^. Pericolul unei cancerizári a glandei mamare sau а uterului, despre 
care s-a vorbit uneori nu ne pare real dacă tratamentul este bine condus. 
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Pende a obținut un rezultat interesant cu transplantári multiple 
(hipofiză, ovare, tiroidă) la o femeie bătrină, la care a observat între 
altele reaparitia menstruatiei. | 

Tratamentul tiroidian făcînd să regreseze fenomenele citate, cînd am 
vorbit de simptomele tiroidiene ale bátrinetii, amendează o parte din mani- 
festärile bátrinetii. 

Mai multi autori (Hertoghe, Lévi si Rothschild, Stern 
si noi) am avut de mai multe ori impresia cá acest tratament a produs o 
adevărată intinerire. Hertoghe, vorbind despre una din bolnavele sale 
tratate prin glandă tiroidă, spune că „pare propria ei fiică“. 

Tratamentul tiroidian mărește metabolismul bazal şi schimburile nu- 
tritive in general, face să scadă colesterolemia și lipemia, favorizează eli- 
minarea apei în stază stimulînd diureza şi evacuările intestinale, Mărește 
de asemenea hidratarea principalelor organe și stimulează dezvoltarea 
organelor bogate în nucleine. Acest tratament acţionează opus fenomenelor 
ce caracterizează imbátrinirea, ceea ce impune indicarea lui. Totuși o 
rezervă este necesară cînd este vorba de bătrîni cu miocardul slăbit, 
care cazuri ar putea Н nociv. 

În ceea ce privește tratamentul paratiroidian el ar Н poate indicat în 
doze mici sau moderate pentru a mări calcemia și a consolida oasele Ба: 
trinilor. 

Trebuie sá ne intrebám, pe de altá parte, dacá el nu ar putea avea o 
acțiune astenizantá. Se parte cá tratamentul mărește deshidratarea unor 
organe, și prin mobilizarea calciului din oase, în anumite doze, ar putea 
favoriza calcificarea arterelor. Tratamentul paratiroidian impune deci se- 
rioase rezerve. 

Tratamentul cu glanda timică ni se pare din contra, foarte indicat la 
bătrîni pentru două motive : 

Cel mai principal ni se pare acela cá la aceștia asimilajia este scá: 
zută şi întrecută chiar de fenomenele dezasimilatorii. Or, timusul este o 
glandă ce stimulează asimilatia. Pe de altă parte, din cercetările lui Hart 
reiese că apa crește în țesuturile animalelor hrănite cu timus. Or, am 
văzut că la bătrîni se petrece fenomenul invers. 

Mai notăm că opoterapia timică pare capabilă, după o constatare 
experimentală a lui Camus şi Gourney, să împiedice atrofia glandelor 
sexuale sau chiar să o facă să regreseze, о dată realizată. Aceasta consti- 
tuie o altă indicație a opoterapiei timice la bătrîni. 

Prin nucleinele ce conţine, tratamentul timic (ca si acel splenic si 
poate prin ganglioni limfatici) isi găsește o nouă indicație la bătrîni unde 
nucleinele organismului sînt scăzute. 

Cu privire la tratamentul hipofizar trebuie să luăm în consideraţie 
diferitii hormoni hipofizari. Hormonul de creștere este indicat mai cu seamă 
la bátrinii casectici, cu asimilatia mult scăzută, pe cînd hormonul tireo- 
trop este indicat în genere pentru a stimula propria activitate a tiroidei. 
Hormonul gonadotrop, de regulă crescut după încetarea sau reducerea 
activității sexuale la femeie, nu este indicat. La bărbat şi-ar putea găsi 
indicatia pentru a stimula vitalitatea testiculelor. 
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Hormonul retrohipofizar apare indicat la bátrinii adinamici si fără 
creșterea tensiunii arteriale. Dacă diureza este scăzută se impune prudenţă 
în administrarea lui. 

Insulina administrată cu prudenţă si concomitent cu hidrocarbonate 
poate da rezultate foarte utile pentru mărirea asimilatiei. Parhon si 
Cahane au putut obţine creșterea în greutate la bătrini. 

Și tratamentul prin adrenalină ni s-a părut de mai multe ori util, 
în special în contra aritmiilor. 

Ne putem întreba dacă și tratamentul corticosuprarenal nu poate fi 
util în cazurile de casexie senilă pentru a favoriza asimilatia si a mări 
energia organismului. Acest tratament pare să producă de asemenea creş- 
terea hidratării ţesuturilor. Sá пи uităm totuși că suprarenalele sint dese- 
ori hipertrofiate la bătrîni si că tratamentul corticosuprarenal poate mări 
colesterolemia. 

Adăugăm aici cá in cefcetări cu totul recente Gr. Benettato, 
N. Munteanu și R. Oprean au demonstrat că tratamentul cu cortină 
și cel cu hormoni masculini măresc solubilitatea proteinelor din ţesuturi. 
Cortina s-a arătat mai activă decît hormonii masculini. Auxhormona hipo- 
fizară s-a arătat puţin activă. 

Cercetările fiziologilor din Cluj merită toată atenţia deoarece acțiunea 
tratamentului studiat de ei se arată opusă aceleia caracteristică procesului 
de imbátrinire. 

Tratamentul hepatic pare de asemenea indicat, cu atît mai mult cu cît 
această glandă se găsește adeseori foarte alterată la bătrîni. Dar şi aici 
se pune problema deshidratării organelor prin tratamentul cu pulbere de 
ficat găsită în cercetările noastre deja citate. 

Este însă verosimil că aici este vorba mai degrabă de apa interstitialä 
decît de cea celulară, rolul ficatului in diureză fiind incontestabil. 

Tratamentul cu extracte hepatice sau de mucoasă gastrică antianemice 
$1 regeneratoare ale măduvei osoase de asemenea merită să Не menționate 
aici. Poate chiar si cel prin singerári repetate tot ca regenerator al mă- 
duvei osoase si consecutiv al singelui. De asemenea, ne putem gîndi si la 
aplicarea posibilă a lipoizilor cerebrali care măresc hidratarea țesuturilor. 

Amintim cu această ocazie „factorul de cefalizare“ în ce priveşte durata 
vieţii, factor pe care Ruzicka era dispus să-l ia în considerare din 
punct de vedere chimic. De curind, Kotsovsky a arătat cá ре cînd 
creierul de animale bátrine are proprietăți toxice acela de animale tinere 
poate fi privit ca reactivator. 

Trebuie să ne gindim, mai cu seamă, la hormonii fetali si la „cito- 
poetinele“ specifice pe care Carnot le-a pus în evidență în sîngele și 
organele fetale sau pe cale de regenerare după extirparea parțială, spre 
exemplu. 

Ichlonsky a susținut de curînd că există în timpul epocii de 
dezvoltare un „hormon de regenerare“ nespecific pe care îl recomandă în 
tratamentul bátrinetii. 

Unii acizi aminati ca lizina sau triptofanul care stimulează creșterea, 
cistina саге exercită o acțiune analogă pentru sistemul pilos si glicocolul 
stimulent al dezvoltării mușchilor sînt de luat în considerare, 
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Tratamentul opoterapic al bătrinilor se pare să fie cel pluriglandular. 

Un mijloc terapeutic care merită o atenţie deosebită in tratamentul 
bátrinetii și în stări de „abiotrofie“ este acela propus de Mecinikov, 
cu serurile citotoxice. 

Cantacuzino a demonstrat cá serul hemolitic, in doze mici, sti- 
muleazá eritropoieza. 

Alte seruri cu acţiune citotoxicá specifică ar putea stimula vitalitatea 
diferitelor ţesuturi sau organe ale bătrinilor (ca și a altor bolnavi) făcînd 
să regreseze tulburările functionale legate de alteratiile lor. 

Într-o ordine cu totul asemănătoare, ne putem gîndi la stimularea 
vitalitátii celulare cu serurile citopoetice preparate prin extirpări parțiale 
de organe. De asemenea, va trebui studiată, din același punct de vedere, 
opoterapia cu organe fetale. 

Trebuie să ne gindim de asemenea la unele vitamine. Uzan a insis- 
tat de curînd asupra carentei vitaminice la bătrîni si asupra rolului tra- 
tamentului cu vitamină A, în aplicaţie locală pe diverse plăgi, escare sau 
în ulceratiile torpide ale acestora. Aceeași vitamină ca şi vitamina C 
sint indicate în episoadele infecțioase sau pentru prevenirea acestora, pe 
cînd vitamina D în fracturile bătrinilor. 

Unele vaccinuri antimicrobiene sînt de asemenea .de luat în conside- 
ratie. S-a spus cá pneumonia este moartea „naturală“ а bătrinilor. O 
vaccinare antipneumococică ar putea să prevină gravitatea acestei boli 
la bătrîni. 

Fizioterapia este de asemenea chemată să joace un rol în terapeutica 
bätrinetii. In tratamentul fizioterapic al bátrinetii va trebui să se proce- 
deze metodic și chiar experimental, inregistrindu-se cu grijă și cu metode 
precise rezultatele obținute. Tratamentul electric propriu-zis va trebui 
studiat. 

În primul rind este helioterapia care dă rezultate așa de bune la 
copii, în cazuri de debilitate generală, scrofulozá etc. Totuși vom face uz 
moderat de această iradiere care în doze prea' mari poate avea o acțiune 
astenizantă. 

Acest tratament și, în lipsa lui, razele ultraviolete par a putea ridica 
puterea de asimilare, а modilica constituția chimică а singelui etc. 

Al doilea tratament ce ni se pare indicat este diatermia. Aplicat asu- 
pra diferitelor viscere pare a putea să le intensifice activitatea, să le ame- 
lioreze schimburile nutritive, să favorizeze arderile și eliminările produ- 
selor de dezasmiliare etc. 

Însăși psihoterapia pare a putea avea o acțiune în tratamentul bätri- 
netii. Viața calmă, și in special într-o atmosierá de optimism, duce, desi- 
gur, la o durată mai lungă a vieţii decit cea zbuciumată. 

Funcţiile endocrine se resimt, cu siguranță de modificările stării 
afective, si pe calea acesta influențează durata vieții. 

Marden a insistat asupra raporturilor afectivității cu durata vieţii. 

A nu recunoaște apropierea bátrinelii pare, a echivala într-o anumită 
măsură, cu a o îndepărta. A căuta să ne cultivám necontenit spiritul $i 
a-l tine în activitate pare a conduce la același rezultat. Amintim aici încă, 
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ideile lui Friedenthal referitoare la raportul dintre durata меш și 
factorul cefalizatiei. 

Tratamentele de care vorbim ar trebui sá fie instituite timpuriu, inainte 
ca procesul progresiv al bátrinetii să fi ajuns la atrofia însemnată а orga- 
nelor cu dispariția elementelor nobile. El va trebui deci să Не mai cu seamă 
preventiv deşi totuși, într-o anumită măsură, el ar putea exercita si o 
acțiune curativá în înțelesul strict al cuvîntului. 


СВЯЗЬ ЭНДОКРИННЫХ ЖЕЛЕЗ 
С РОСТОМ И ДИСТРОФИЯМИ РОСТА 


ИЛИКИОБИОЛОГИЯ И ИЛИКИОДИСТРОФИИ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Пархон называет иликиобиологией ту отрасль биологии, которая 
занимается изучением изменений, претерпеваемых живыми существами 
в течение их существования. 

Фазы существования: эмбриональная, детства, полового созрева- 
ния, юношества, взрослого возраста и старости, имеют тесную связь 
с эндокринными железами. Поражения последних ведут к различным 
дистрофиям в зависимости от периода жизни, в котором находится 
субъект; автор называет эти дистрофии иликиодистрофиями. 

В введении указаны вкратце связи между внутренними секрециями, 
эмбриогенезом и органогенезом. 

В первой главе описываются как клинические, так и эксперимен- 
тальные сипдромы, развивающиеся вследствие нарушений роста. 

Рассматриваются акромегалический гигантизм и акромегалия, 
встречающиеся при повышенной функции передней доли гипофиза, а 
также соответствующие синдромы, полученные на животных. Посред- 
ством секретируемых им гормонов, гипофиз может косвенно вызвать 
нарушения роста путем изменения функции щитовидной железы, го- 
над и других эндокринных желез. 

При эпифизарной недостаточности наблюдается ускоренный рост, 
который однако не приводит к гигантизму из-за раннего обызвествле: 
ния соединительных хрящей. 

При повышенной функции шишковидиой железы рост может быть 
выше нормы. Гипофункция щитовидной железы обусловливает карли- 
ковый рост больных миксэдемой. При базедовом синдроме рост чрез- 
мерно велик. Экспериментальные данные совпадают с клиническими. 

Гипофуикция околощитовидных желез является причиной особой 
формы карликового роста, описанной Пенде. 

«Почечный» нанизм, описанный Барбером, по-видимому, зависит 
также от первичного или вторичного расстройства деятельности около- 
щитовидных желез. 

При рахитичном карликовом росте авитаминоз О играет, по-види- 
мому, очень значительную роль. Клинический синдром вилочкового 
инфантилизма не достаточно уточнен. Олнако экспериментальное MON 
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ное удаление вилочковой железы вызывает задержку роста и остео- 
пороз. 

Надпочечный инфантилизм, описанный Морла, может сопровож- 
даться карликовым ростом. У человека повышенная деятельность над: 
почечников вызывает усиление роста, но и иреждевременное обызвеств- 
ление соединительных хрящей. Прогерия связана, по-видимому, с 
недостаточностью надпочечников. Аиорхидия и ановария обусловли- 
вают чрезмерный рост; обратная картина наблюдается при прежде- 
времеином половом созревании с обызвествленнем соединительных 
хрящей. 

Недостаточность поджелудочковой железы и печени, по-видимому, 
могут вызвать нанизм. 

Автор описал случай нанизма в сочетанни с злокачественной ане- 
мней (отсутствие секреции фактора Кастля), 

Отмечается карликовый рост, существующий при чревной болезни, 
болезни Лобштейна, паратиреоидном остеозе. 

Подробно описываются ‘особениости ахондроплазического нанизма. 
На основании клинических исследований и опытов иа собаках породы 
такса (ахондроплазических), автор считает, что вышеуказанное заболе- 
вание является многожелезистой дистрофней, 

Отмечаются некоторые формы нанизма, связанные с нервными по- 
раженнями. 

Широко и подробно обсуждается механизм действия эндокрннных 
желез (гипофиз, половые железы, околощитовидные железы, щито- 
видиая железа) на соединительные хрящи. Указывается, что гормоны 
могут влиять на рост растений. 

Отмечается роль витаминов в процессе роста. 

Таблицы воспроизводятся по Кетле, Пеиде, Буку, Маникатиде, 
Кречмеру, из которых видно нормальное развитие роста, сроки обыз- 
вествления различных костей — по Дюбрею. 

Иликиодистрофии являются расстройствами развития, при которых 
субъект имеет морфологический и функциональный вид, несоответству- 
ющий его возрасту. 

Различают иликиодистрофии вследствие преждевременного и 
запоздалого развития. Қ первой категории относится раннее половое 
созревание, ко второй — эмбрнонизм, инфантилизм и ювенилизм. 

Существуют и инволюционные дистрофии : нормальная старость, 
по отношению к которой дряхлость, геродермия, регрессивный инфанти- 
лизм и прогерия являются формами ускоренной инволюции. 

Инфантилизм представляет собой те случаи, в которых размеры 
организма не соответствуют возрасту, а половая зрелость не наступила, 
причем рост может продолжаться благодаря наличию соединительных 
хрящей иосле срока их нормального окостенения. 

Ювенилизм является дистрофией, при которой юношеские приз- 
наки сохраняются в более позднем возрасте. 

В этнологии этого синдрома отмечаются интоксикации или инфек- 
ции родителей (в особенности сифилис и пеллагра). 
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В патогенезе роль щитовидной железы является основной, но не 
исключительной, и часто гипофиз, надпочечники, половые железы, ост- 
posku ЛанГерганса играют большую роль. 

Эмбриоиизм характеризуется наличием некоторых особенностей, 
присущих зародышевой жизни. 

Тщедушность в понимании Бауера, может быть диагностициро- 
вана B тех случаях, B которых субъект мало, но пропорционально раз- 
вит, а половая зрелость хотя бы относительно установилась. 

Этиологическое лечение может быть испробовано, но часто оно 
безрезультатно, если к HeMy не присоединяется гормональиая терапия, 
состоящая, главным образом, в применении препаратов щитовидной 
железы, а также вилочковой железы, гипофиза, яичника, семенника. 

Преждевремеиная половая зрелость находится в первую очередь 
в зависимости от преждевременного развития половых желез. 

Гипергипофизарный нанизм сопровождается этим сиидромом. При 
анэпифизарном синдроме это расстройство сочетается c преждевремен- 
ным окостенением. 

Преждевременная половая зрелость развивается и при гиперадре- 
наловом синдроме и при поражениях подкорковых ядер головного 
мозга. i 

Инволюционные иликиодисгрофии — прогерия и MATPOHH3M -- 
являются дистрофнями, при которых фазы развития протекают в чрез- 
вычайно короткий промежуток времени. Преждевременная старость, 
встречающаяся у детей, называется прогерией и, по-видимому, связана 
с недостаточностью надпочечииков. Наоборот, матронизм девочек, по- 
видимому, связан с гиперфункцией этих желез. 

Дряхлость и старость являются болезнью, так как в этой фазе 

развития организм удаляется от функционального оптимума. Старость 
является общей дистрофией, при которой могут быть изучены ee симп- 
: томы, поражения, химические изменения органов, этиология, патогенез 
cu и лечение. 
i Дряхлость это досрочная старость, обусловленная некоторыми эк- 
зогенными факторами инфекции и интоксикации, хотя автор счита- 
ет, что нет существеииой разницы между этим состоянием и так назы- 
ваемой иормальной старостью. 

В свете этих поиятий автор проводит широкое аналитическое ис- 
следоваиие изменений, вызываемых старостью в организме как с кли- 
иической, так и с патологоаиатомической (макро- и микроскопической) 
точки зрения. Изучаются изменения эндокринных желез, нервной си- 
стемы и психические нарушения, вызываемые старостью. 

Этиология и патогенез изучены особо. Автор указывает на значе- 
ние артериосклероза для старости, ссылаясь на гипотезу Мечникова, 
согласио которой в его развитии важная роль принадлежит процессам 
брожения в толстой кишке. S 

Мечников придает важное значение фагоцитозу в развитии ста- 
рости. 

Ревейе, Пари и Амлен считают, что старость является состоянием, 
вызываемым нарушением гематоза (по мнению Амлена, потерей эла- 


9 — Opere alese, vol. IHI — с. 48. 
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стичности грудной клетки), но автор восстает против этой гипотезы. 

В процессе старения клеточиые окисления имеют. конечно, очень 
большую роль. 

Горслей первый обратил виимаиие на сходство между некоторыми 
признаками гипотиреоза и старости. Половые железы играют также 
значительную роль при старении. Субъекты, подвергиутые кастрации, 
меньше стареют. 

Автор обращает внимание на то, что понятие о длительности жизни 
ие совпадает с понятием о количестве жизии. С точки зрения вегета- 
тивной жизни, тот, кто ассимилирует больше в один и TOT же проме- 
жуток времени, живет больше. Это действительно и для психической 
жизни ` существа, имеющие более интенсивную психическую деятель- 
ность, в один и тот же промежуток времени живут больше: 

Часто у стариков наблюдается чрезмерная деятельность надпочеч- 
ников. Автор считает обоснованным мнение Маринеску, согласно кото- 
рому альтеративные изменеиия этих желез являются не причиной, а 
одним из эффектов старости. 

Старость является в первую очередь последствием действия эндо- 
геииых факторов. Автор рассматривает критически теорию Вейсмана 
о наследственности и эволюции живых существ 

В том же духе рассматривается теория Гертвига о роли ялерно- 
плазматического отношения в процессе старения, и теория Леба, co- 
гласно которой старость вызывается расходованием в организме неко- 
торых веществ, аналогичных противотелам, и T. д. 

Подробно расмматривается коллоидальная гипотеза старости, со- 
гласно которой в организме происходит аггломерация мицеллиев, ана- 
логичная аггломерации, происходящей в коллоидальном растворе. 
сохраияемом в закрытом сосуде, что подразумевает существоваиие не- 
обратимого процесса, зависящего от иепреложного закона. 

Автор отвергает эту гипотезу, осиовывающуюся на кажущейся 
аналогии и не принимающую во внимание комплексный характер об-. 
мена в живой материи. 

Рассматривается также теория Моигомери, по которой смерть 
вследствие старостн связаиа с иакоплением продуктов выделения в 
клетках, и теория Фриденталя, который пытается установить связь 
между относительным развитием мозга и длительностью жизии. 

Лечение возможно. Считая, что старость явлется общей дистро- 
фией, можно прибегнуть к профилактическому и терапевтическому ле- 
чению. Профилактически надо следить за изменениями организма, 
вызываемых возрастом. Умеренный режим питания, жизнь на свежем 
воздухе, создание необходимых условий для полного сжигания и выде- 
ления продуктов диссимиляции, защита от чрезмерных температур, кли- 
матотерапия могут задержать наступление старости. Терапевтически 
показаня спокойная жизнь при соблюдении гигиеничных жизнеиных 
условий. молочио-вегетарианской диеты с соблюдением периодов пол- 
ного поста. Среди медикаментов имеют зиачение сердечные, мочегон- 
ные слабительные и потогонные средства. 
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Приводятся благоприятные экспериментальные результаты, полу- 
ченные при перевязке семенных канатиков и при пересадке половых 
желез (Воронов); в этих случаях отмечалось увеличеиие основного 
обмена, снижение кровяного давления и содержания холестерина в 
крови, рост мышечной силы, пробуждение вновь половой деятельности. 

У женщин лечение препаратами яичника и трансплантаты яичника 
вызывают аналогичные явления и поэтому показано их применение в 
практике. 

Лечение препаратами щитовидиой железы вызывает часто настоя- 
щее омоложение: возрастает обмен, снижается холестеринемия и ли- 
пемия, стимулируется диурез и кишечная перистальтика, увеличивает- 
ся содержание воды в органах. 

Гормонотерапия препаратами вилочковой железы также показана; 
она усиливает ассимиляцию, препятствует атрофии половых желез и 
является источииком нуклеинов. 

Применение гормона роста показано для кахектических стариков 
с сильно поииженной ассимиляцией. Ретрогипофизарный гормон при- 
меняется в случаях адинамии без артериальной гппертонии и олигурии. 

Инсулин, введенный одновременно с углеводами, увеличивает ас- 
симиляцию и гидратацию тканей. 

Лечение препаратами коркового вещества надпочечника может 
быть иногда показано при сенильной кахексии; оно увеличивает гидра- 
тацию, растворимость белков, HO может вызвать и возрастание холе: 
стерииемии. 

Можно прибегиуть к введению препаратов печени. 

Показаны аминокислоты как лизин, триптофан, цистин, гликокол. 
Гормонотерапия применяется предпочтительно под видом препаратов 
из нескольких желез. 

Присоединяется введение витаминов А, C и D. 

Может быть показана физиотерапия под видом гелиотерапии и 
ультракоротких волн. , 

Психотерапия, которой не следует преиебрегать, состоит из спокой- 
ной жизни в оптимистически настроенном окружении. 


LES RAPPORTS DES GLANDES ENDOCRINES 
AVEC LA CROISSANCE ET LES DYSTROPHIES DE CROISSANCE. 
ILIKIBIOLOGIE ET ILIKIDYSTROPHIES 


RESUME 


Parhon a donné le nom d'ilikibiologie à la branche de la biologie 
s’occupant de l'étude des transformations que subissent les êtres vivants 
au cours de leur existence. 

Les phases de l'existence: embryon, enfance, puberté, adolescence, 
ainsi que la phase adulte et la vieillesse, sont en étroites relations avec les 
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glandes endocrines. Les altérations de ces organes conduisent à des dys- 
irophies variables, selon le moment de l'existence de l'individu, dystro- 
phies que l'auteur appelle ilikidvstrophies. 

Dans l'introduction, auteur montre d'une façon succincte les relations 
entre les sécrétions internes, l'embryo- et l’organogénèse. 

Le premier chapitre s'occupe des syndromes qui résultent des trou- 
bles de croissance, cliniques aussi bien qu'expérimentaux. 

On passe en revue le gigantisme acromégalique et l'acromégalie, qui 
surviennent dans l'hyperfonction de Phypophyse antérieure, ainsi que les 
syndromes correspondants, réalisés chez l'animal. L'hypophyse peut déter- 
miner indirectement, par les hormones qu'elle sécréte, des troubles de 
croissance par modification de la fonction thyroidienne, des gonades et 
d'autres glandes endocrines. 

Dans l'insuffisance épiphysaire, on remarque une accélération de la 
croissance, qui ne conduit toutefois pas au gigantisme, à cause de l’ossifi- 
cation précoce des cartilages de conjugaison. 

Dans l'hyperionction hypophysaire, la taille pourrait dépasser les di- 
mensions normales. L'hypofonction de la glande thyroïde détermine le na- 
nisme des myxœdémateux. Dans le syndrome de Basedow, la croissance 
est exagérée. Les données expérimentales sont concordantes. 

: L'hypotonction de la glande parathyroidienne a pour conséquence une 
forme spéciale de nanisme, décrite par Pende. 

Le nanisme «rénal» de Barber semble également étre en connexion 
avec un trouble parathyroidien, primitif ou secondaire. 

Dans le nanisme rachitique, le róle de l'avitaminose D parait étre trés 
important. Le syndrome clinique d'infantilisme thymique n'est pas assez 
bien précisé. L'athymie expérimentale détermine toutefois un arrét de la 
croissance et une ostéoporose. 

L’infantilisme surrénal de Morlat peut s'accompagner de nanisme. 
L'hyperionction surrénale de l'homme semble déterminer une exagération 
de la croissance, mais en même temps, l’ossification prématurée des carti- 
lages de croissance. La progérie paraît se rattacher à une insuffisance sur- 
rénale. L'anorchidie et Panovarie donnent lieu à une croissance exagérée ; 
on constate le phénoméne inverse dans la puberté ‘précoce, avec ossifica- 
tion des cartilages de croissance. 

L'insuifisance pancréatique et hépatique semble déterminer le na- 
nisme. 

L'auteur a décrit un cas de nanisme associé à une anémie pernicieuse 
(absence de sécrétion du facteur intrinséque de Castle). 

Le nanisme est mentionné dans la maladie cœliaque, la maladie de 
Lobstein, l'ostéose parathyroidienne. 

L'auteur décrit amplement les caractéres du nanisme achondroplasi- 
que, qu'il considère comme une dystrophie pluriglandulaire, ainsi qu’il 
semble ressortir des recherches cliniques et des recherches sur les chiens 
bassets (achondroplasiques). 
^ Оп mentionne certaines formes de nanisme en connexion avec des 
troubles nerveux. 
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Le mécanisme intime de l'action des glandes endocrines sur les carti- 
lages de croissance est amplement discuté (hypophyse, gonades, glandes 
parathyroides, glande thyroide). On démontre que les hormones peuvent 
influencer la croissance des plantes. 

Le róle des vitamines dans la croissance est également mentionné. 
On reproduit les tableaux dont résulte la croissance normale, d'aprés 
Quettiet, Pende, Bucau, Manicatide, Kretschmer, ainsi que le moment de 
la calcification des différents os, d’après Dubreuil. 

Les ilikidystrophies sont des troubles d'évolution, conférant à l'indi- 
vidu un aspect morphologique et fonctionnel qui ne correspond pas à 
son âge. 

On distingue des ilikidystrophies par évolution prématurée et d'autres, 
par retard d'évolution. La premiére catégorie inclut la puberté précoce, 
la seconde, le fcetalisme, l’infantilisme et le juvénilisme. 

Il y a aussi des dystrophies involutives: la vieillesse normale, par 
rapport à laquelle la sénilité, la gérodermie, l'infantilisme régressif et la 
progérie représentent des formes d'involution accélérée. 


L'injantilisme 


L'auteur considére qu'il s'agit d'infantilisme dans les cas ой l'orga- 
nisme n'a pas atteint les proportions qui correspondent à l'âge respectif 
et où la puberté ne s'est pas installée, la croissance pouvant continuer, vu 
la persistance des cartilages de croissance aprés l'áge de leur ossification 
normale. 

Le juvénilisme este la dystrophie qui se manifeste par la persistance 
des caractéres juvéniles à un âge plus avancé. 

Dans l'étiologie de ce syndrome, on cite les intoxications ou les infec, 
lions des parents (surtout la syphilis), ainsi que la pellagre. 

Dans la pathogénie, le róle de la thyroide est essentiel mais non 
exclusif. L'hypophyse, les surrénales, les gonades, les îlots de Langerhans 
y jouent souvent un róle important. 

L'embryonnisme se caractérise par la persistance de certains caractéres 
propres à la vie embryonnaire. 

Le «chétivisme» (Bauer) peut être diagnostiqué dans les cas où 
l'individu est peu développé mais bien proportionné et ой la puberté 
s'installe au moins de maniére relative. 

On peut essayer l'application du traitement étiologique, mais il est 
souvent inefficace, si l'on n'y associe pas le traitement opothérapique, en 
premier lieu thyroïdien, puis aussi, thymique, hypophysaire, ovarien, 
orchitique. ; 


La puberté précoce 


Elle est en premier lieu conditionnée par l'entrée trop précoce en 
fonction des glandes génitales. 

Le nanisme hyperhypophysaire esl accompagné de ce syndrome. Dans 
le syndrome anépiphysaire, ce trouble est associé à ossification précoce: 
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La puberté précoce apparait également dans le syndrome hypercortico- 
surrénal et dans les altérations des noyaux basaux. 


Les ilikidystrophies d’involution. 
La progérie et le matronisme 


Ce sont des dystrophies dans lesquelles les phases du développement 
sont parcourues dans un intervalle de temps excessivement bref. La 
vieillesse précoce qu'on rencontre chez les enfants porte le nom de progérie 
et semble se rattacher à une insuffisance surrénale. Le matronisme des 
fillettes, par contre, semble être en connexion avec une hyperfonction de 
ces glandes. 


La sénilité et la vieillesse 


L'auteur considère la vieillesse comme une maladie, étant donné qu'à 
cette phase l'organisme s'éloigne de l'optimum fonctionnel. La vieillesse 
est une dystrophie générale, dont on peut étudier les symptômes, les 
lésions, les modifications chimiques des organes, l'étiologie, la pathogénie 
et le traitement. 

La sénilité serait une vieillesse anticipée par certains facteurs exogènes, 
tels que les infections ou les intoxications, bien que l'auteur soit d'avis 
qu'il n'y a pas de différence essentielle entre cet état et la vieillesse dite 
normale. 

Envisageant le probléme sous cet angle, l'auteur fait une ample étude 
analytique des modifications apportées par la vieillesse dans l'organisme, 
tant au point de vue anatomo-pathologique (macro- et microscopique), que 
clinique. 11 insiste sur les modifications des glandes endocrines, du système 
nerveux, ainsi que sur les troubles psychiques que la vieillesse produit. 


Etiologie et pathogénie 


L'auteur expose l'importance de l'artériosclérose pour la vieillesse, 
citant l'hypothése de Metchnikofi, selon lequel les fermentations qui ont 
lieu dans le gros intestin jouent un rôle important dans l'apparition de 
l'artériosclérose. 

C'est encore Metchnikoff qui attribue un rôle important à la phago- 
cytose, dans l'installation de la vieillesse. 

Réveillé, Paris et Hamelin considérent la vieillesse comine un état 
produit par un trouble d'hématose (d'aprés le dernier de ces auteurs, par 
accentuation de la rigidité de la cage thoracique), hypothése qu'on ne 
saurait soutenir. 

Le róle des oxydations cellulaires dans le processus de vieillissement 
est sans conteste, trés important. 

Horsley est le premier qui ait attiré l'attention sur la similitude de 
certains symptômes de l'hypothyroidisme avec les symptômes de 1а 
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vieillesse. Les glandes sexuelles jouent également un róle important dans 
le vieiflissement, bien que les sujets chátrés vieillissent moins. 

L'auteur attire l'attention sur le fait que la notion de durée de la vie 
пе se superpose pas à celle de quantité de vie. En ce qui concerne la vie 
végétative, celui qui assimile le plus dans le méme laps de temps, vit plus, 
au point de vue quantitatif. La méme chose est valable pour la vie psy- 
chique, car les sujets dont l'activité psychique est intense, vivent quantita- 
tivement plus, dans le méme intervalle de temps. 

La fonction des surrénales est souvent exagérée chez les vieillards. 
L'auteur considére comme valable l'objection de Marinesco, selon lequel 
les altérations des glandes ne sont pas la cause, mais l'un des effets de 
la vieillesse. 

La vieillesse est, en premier lieu, le conséquence de certains facteurs 
endogenes. L'auteur fait un examen critique de la conception de Weiss- 
mann sur l'hérédité et l'évolution des étres vivants. 

П examine, dans le méme esprit, la conception de Hertwig sur le 
róle du rapport nucléo-plasmatique dans le vieillissement, ainsi que la 
conception de Loeb, d'aprés lequel ce processus se produirait par suite de 
la consommation de certaines substances de l'organisme, analogues aux 
anticorps, etc. 

Une ample analyse est consacrée à l'hypothése colloidale de la 
vieillesse, selon laquelle une agglomeration de mycéliums se produirait 
dans l'organisme, analogue à celle que subit une solution colloidale con- 
servée dans un Насоп fermé, ce qui implique par conséquent un pro- 
cessus irréversible, dirigé par une loi immuable. i 

L'auteur repousse cette hypothèse, qui repose sur une analogie appa- 
rente, sans tenir compte de la complexité des échanges qui ont lieu dans 
la matière vivante. 

Il analyse également la théorie de Montgomery, qui soutient que 
la mort par vieillesse est en rapport avec l'accumulation des produits 
d’excrétion dans les cellules, ainsi que la théorie de Friedenthal, qui 
cherche à établir ип rapport entre le développement relatif du cerveau et 
la durée de !a vie. 


Traitement 


. Si l'on considère la vieillesse comme une dystrophie générale, on 
peut concevoir un traitement préventif et un traitement curatif de la 
vieillesse. 11 faut suivre, au point de vue préventif, les modifications que 
l’âge impose à l'organisme. Un régime alimentaire modéré, la vie au grand 
air, la stimulation des combustions complétes et de l'élimination des pro- 
duits de désassimilation, le soin d'éviter les températures excessives, la 
climatothérapie peuvent retarder la vieillesse. Le traitement curatif consis- 
terait en une vie calme, associée au respect de l'hygiéne du logis et à un 
régime lacto-végétarien, avec des cures de jeûne absolu. Parmi les médica- 
ments, les cardiotoniques, les diurétiques, les purgatifs, les sudorifiques 
jouent un certain róle. 
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On cite les résultats expérimentaux favorables obtenus par la ligature 
du cordon spermatique et les transplantations de glandes sexuelles (Voro- 
пой), qui ont déterminé l'augmentation du métabolisme basal, la baisse 
de la tension artérielle et de la cholestérolémie, l'augmentation de la 
force musculaire, la reprise des fonctions génésiques. 

Chez 1а femme, le traitement ovarien et les transplantations d'ovaire 
produisent des phénoménes analogues et sont indiqués en pratique. 

Le traitement thyroidien produit souvent un réel rajeunissement : fait 
augmenter le métabolisme, fait diminuer la cholestérolémie et la lipémie, 
stimule le diurese et le péristaltisme intestinal et augmente l’hydratation 
des organes. 

L'opothérapie thymique est également indiquée, car elle stimule 
l'assimilation, empéche l'atrophie des glandes sexuelles et assuré un 
apport de nucléines. 

L'hormone de croissance est indiquée chez les vieillards cachectiques, 
dont l'assimilation est réduite. L'hormone rétrohypophysaire est indiquée 
chez les adynamiques, chez lesquels l'hypertension artérielle ou oligurie 
sont absentes. 

L'insuline administrée simultanément avec des glucides augmente 
l'assimilation et i'hydratation des tissus. 

Le traitement cortico-surrénal peut étre quelque fois indiqué dans la 
cachexie senile, augmentant l'hydratation et 1а solubilité des protéines, 
mais il peut augmenter la cholestérolémie. 

Le traitement hépatique semble indiqué. 

Les amino-acides, tels la lysine, le tryptophane, la cystine, le glyco- 
colle sont également indiqués. 11 est recomandable que l'opothérapie soit 
pluriglandulaire. 

On associe les vitamines A, C et D. 

La physiothérapie sous forme d'héliothérapie ou d'ondes ultra-courtes 
semble indiquée. 

Une psychothérapie revétant la forme d'une vie calme, dans un milieu 
oplimiste, ne peut étre négligée. 
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CITEVA CONSIDERATII ASUPRA IMPORTANTEI FUNCTIILOR 
ENDOCRINE ÎN TIMPUL VIEȚII EMBRIONARE SI FETALE 
ȘI ASUPRA ROLULUI LOR IN ORGANOGENEZĂ * 


Toată lumea recunoaște azi marea importanță a secretiilor interne in 
fenomenele vieţii normale și rolul tulburărilor acelorași secretii in pro- 
cesele patologice. 

Dar, dacă importanţa funcţiilor endocrine este mare la adult, ea este 
mai considerabilă încă, іп timpul epocii dezvoltării. Pentru а ne convinge, 
este de ajuns să amintim idiolia mixedematoasá cu oprirea dezvoltării 
lizice si psihice care o caracterizează. Rolul glandelor cu secreție internă 
nu se poate mărgini la dezvoltarea copiilor și la coordonarea funcţiilor 
organismului adult, și este logic să admitem că ele trebuie să aibă un 
mare rol în dezvoltarea noii ființe în timpul vieţii fetale și embrionare. 

Am insistat mai demult în tratatul pe care l-am consacrat, împreună 
cu Goldstein (1), problemei secretiilor interne, în totalul ei, asupra 
importanţei pe care funcţiile endocrine o pot avea în timpul vieţii intra- 
uterine. 

Anumite simptome ale aplaziei tiroidiene reprezintă o oprire a dez- 
voltării la o epocă а меш fetale, și merită numele de fetalism, pe care 
noi i l-am dat în lucrarea amintită. 

Într-o mulțime de distrofii congenitale, ca: displazia periostalá, 
dizostoza cleidocraniană și acondroplazia, ne putem gîndi la o patogenie 
disendocrină. | 

Existá insá o altá laturá a problemii, si азирга ei vreau sá atrag 
anume atenția în această lucrare, deoarece ea mi se pare a avea o impor- 
tantä biologică de primul ordin. Vreau să vorbesc despre rolul pe care 
glandele endocrine îl joacă în organogeneză și, poate de asemenea în histo- 
geneză. 

Rolul secretiilor interne în dezvoltarea organelor este sigur si bine 
demonstrat în ce priveşte perioada vieții extrauterine. 


* 


Publicat în Presse médicale, 1913, nr. 80, p. 1. 
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Acest adevár stabilit devine extrem de probabil, cá actiunea si rolul 
lor ar trebui cercetate si in timpul vietii intrauterine si, in general, in 
timpul vieţii embrionare sau fetale. 

În ce privește rolul glandelor endocrine, în formarea și dezvoltarea 
organelor vieții extrauterine, putem cita tulburările dentitiei în mixedemul 
congenital sau în raport cu alterările experimentale ale paratiroidelor 
(Erdheim). 

Putem cita de asemenea anumite organe în relație cu caracterele 
sexuale secundare, coarnele cerbului de pildă, care lipsesc la femelă sau la 
animalul castrat, în dezvoltarea cărora se pare că nu s-ar putea pune la 
îndoială acţiunea glandei diastematice. În aceeași ordine de idei, se poate 
cita dezvoltarea părului fetii la bărbat în epoca puberală, dezvoltare in 
care, după cum am susținut într-o lucrare anterioară (2) lipoizii glandei 
diastematetice par a avea un rol foarte important. 

Dar mai ales mamela este aceea care ne oferă exemplul cel mai 
demonstrativ. Ea lipseşte, sau nu se găseşte decît in stare rudimentară 
la bărbatul normal și la copiii ambelor sexe. Ea apare la femeie (și la 
femelele mamiferelor) la epoca pubertätii, formarea ei fiind strict condi- 
tionatá de secreția internă a ovarelor. Castrarea împiedică formarea ma- 
melei, care se dezvoltă însă normal atunci cînd ablatia ovarelor este com- 
pensată printr-o grefá ovarianá bine reușită. Faptul constituie un exemplu 
cum nu se poate mai demonstrativ, în privința rolului glandelor endocrine 
în organogeneză. 

Se mai pot cita si alte exemple.  Ovarele intervin în dezvoltarea 
uterului și, după Hertoghe (3), tiroida are de asemenea un rol în 
aceasta. Tiroida intervine în evoluţia glandelor genitale (testicule, ovare) 
şi se stie că pubertatea este absentă la bolnavii cu aplazie tiroidiană ne- 
tratată, oricare ar Н virsta lor. 

În lucrarea menționată am atras atenţia asupra rolului lipoizilor 
glandelor genitale în apariția caracterelor sexuale secundare. Cercetările 
ulterioare au arătat justetea acestei păreri. Iscovescu (4) a observat 
că infecțiile unui lipoid ovarian solubil in eter determină hipertrofia uteru- 
lui; Parhon si colaboratorii au arătat partea care revine lipoizilor tes- 
ticulului în formarea țesutului erectil (5). 

Rolul glandelor endocrine în formarea și dezvoltarea organelor în 
timpul vieţii extrauterine este bine dovedit, astiel că nu voi mai insista 
asupra lui. 

Acţiunea secreţiilor interne se desfășoară probabil si în timpul vieţii 
fetale sau embrionare. Deoarece, este de presupus că natura nu întrebuin- 
feazá procedee fundamentale diferite în timpul acestor două perioade de 
dezvoltare, și avem dreptul să gîndim că în timpul vieţii intrauterine și, în 
mod general, în timpul vieții fetale si embrionare, epocă principală a for- 
mării glandelor, glandele endocrine intervin în mod activ. 

Constatăm însă, că numai atenţia cîtorva cercetători a fost atrasă 
în această direcție. 

Scopul prezentei lucrări este tocmai acela de a Нха atenţia endocrino- 
logilor asupra acestei laturi a problemei care nouă ni se pare din cele mai 
interesante. 
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Metodele ce vor îngădui să studiem problema formulată acum de по! 
nu sint numeroase. 

În această materie experimentarea este deosebit de grea. Totuși, ea 
va putea îi încercată poate pe embrion de pește, de broască etc. 

O altă cale ar fi aceea de a studia cazurile teratologice si de а 
stabili dacă nu există vreo relaţie între absența unui organ și dezvoltarea 
altora. 


Desi nu posedăm multe documente în această direcție, există cel 
putin un fapt important si bine stabilit, care pare a pleda pentru ideea 
exprimată. 

Ne referim la coexistenta anencelaliei cu*aplazia glandelor supra- 
renale. | 

Aceastá coexistentá, observatá de mine si de alti autori (Magnus 
și Znadar, Ilberg, Bender si ёгі, Ruju), a ЮЯ explicată 
in mod diferit. 

Printre ipotezele ce ar putea explica această malformatie este locu! 
de a cita pe aceea emisá de mine, acum trei ani, si anume, cá aplazia 
suprarenalelor, consecutivă anencefaliei, ar îi rezultatul absentei unui 
hormon pe care celulele cerebrale l-ar emite in timpul epocii de formare 
a creierului (6). 

Studiul succesiunii dezvoltárii organelor, aláturi de acel al teratolo- 
giei, ar putea să dea de asemenea multe informaţii pentru soluționarea 
problemei ridicată aici. 

Astiel, pentru formarea unui organ sau ţesut, anumite condiții sint 
necesare, condiţii care constituie determinismul acestei formäri. 

Însă prezenţa unui organ sau a unui ţesut deja dezvoltat poate face 
parte din aceste condiţii și din acest determinism. 

În respectiva ordine de idei, ne-am putea gîndi, de pildă că ficatul, 
care se dezvoltă putin înaintea pancreasului (Testut}), ar fi necesar 
pentru dezvoltarea acestuia din urmă, cu atit mai mult, cu cit în viața 
extrauterină există un antagonism functional între aceste organe. 

Un asemenea antagonism există și între ovar și mamelă (exagerarea 
secreției lactate după castrare), precum si între ovar si tiroidá. Totuşi 
tiroida intervine în dezvoltarea ovarelor care rămîn infantile în cazurile 
de aplazie tiroidiană. 

Este posibil ca exemplele citate să fie cazuri particulare ale unei legi 
generale. Astiel anumite glande, sau anumite celule ar putea emite hor- 
moni plastici sau formativi pentru organele саге mai tîrziu vor avea funcții 
antagoniste. Si aceasta cu atit mai mult, cu cît în timpul perioadei de 
formare, functia este absentă, iar la stabilirea ei dezvoltarea organului 
suferă o oprire sau cel putin o încetinire. Exemplul mamelei este tipic 
și din acest punct de vedere (Holban). 

Hormonii tubului digestiv embrionar ar putea de asemenea să inter- 
vină în formarea glandelor sale anexe. 

În sfîrşit, o altă metodă, care ar putea da anumite rezultate, ar îi 
aceea a culturilor in ойго, în plasmă, căreia 1 s-ar adăuga extractele de 
organe sau de ţesuturi embrionare. 

* 
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Ne oprim aici cu consideratiile noastre. Ni s-a părut cá ele merită să 
fie publicate, întrucît ar putea, să contribuie la orientarea ре o nouă cale 
a studiilor de histo- și organogeneză și să deschidă unele perspective 
în această problemă, care pentru cei ce se interesează de studiul troiicitätii, 
sint cel putin tot atit de importante ca și procesele degenerative ale orga- 
nelor şi țesuturilor. 


O ЗНАЧЕНИИ ЭНДОКРИННЫХ ФУНКЦИИ В ПЕРИОД 
ВНУТРИУТРОБНОЙ ЖИЗНИ И ИХ РОЛИ В 
ОРГАНООБРАЗОВАНИИ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


В этой работе автор обращает виимание эидокринологов на роль 
внутренней секреции желез в жизии зародыша и плода. 

| Указывается, что иногда анэнцефалия сопровождается отсутствием 
надпочечников, что определенный орган, развившийся первым, может 
влиять на развитие другого органа (например, печень и еже нна 
железа) посредством внутрениих секреций. 

Выдвигается гипотеза существования пластических или образую- 
щих гормонов. 

Для исследования можно прибегнуть и к методу культур in vitro 
на зародышевых экстрактах, 


CONSIDERATIONS SUR L'IMPORTANCE DES FONCTIONS 
ENDOCRINES PENDANT LA VIE EMBRYONNAIRE ET FCETALE 
ET LEUR ROLE DANS L'ORGANOGENESE 


RÉSUMÉ 


L'auteur cherche, dans ce travail, à fixer l'attention des endocrino- 
logistes sur le róle des glandes à sécrétion interne dans la vie UL 
naire et fœtale. 

Il montre que l'anencéphalie coexiste parfois avec l'absence des sur- 
rénales et qu'un organe apparu le premier pourrait influencer l'apparition 
et le développement d'un autre (par exemple, le foie et le pancréas) par 
la voie des sécrétions internes. 

I] émet L nyporhesg de l'existence d'hormones plastiques ou forma- 
trices. 

Une méthode d'étude qu'on peut également employer est la méthode 
des cultures în vitro sur des extraits embryonnaires. 
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II. STUDII SI CERCETĂRI 
ASUPRA GLANDEI TIROIDE 


PATOLOGIA, FIZIOLOGIA SI BIOLOGIA GENERALĂ 
A GLANDEI TIROIDE * 


Imi propun să studiez în această comunicare, patologia, fiziologia ge- 
nerală si biologia glandei tiroide. 

Voi începe cu patologia deoarece cunoașterea ei a precedat din punct 
de vedere istoric pe aceea a aspectelor normale, elucidind fiziologia acestui 
organ. 

Cunoaștem bine existența unui sindrom de atiroidie realizat clinic prin 
aplazia tiroidei și experimental prin ablatia acestei glande. 

Cunoaștem de asemenea un sindrom de hipotiroidie şi în ciuda rezer- 
velor pe care unii din autori le fac, ne pare dovedit că există în unele cazuri 
o distiroidie în sensul unei vicieri a functiei tiroidiene. Există oare si un 
sindrom de hipertiroidie ? Aceasta este o problemă foarte discutată, care a 
fost ridicată de Moebius referindu-se Ja sindromul lui Basedow. 

Acest autor admite o hipertiroidie cu viciere funcțională, alții ca 
Falta, admit numai o hipertiroidie. 

Argumente destul de numeroase vorbesc pentru existența unei exa- 
gerări funcționale a tiroidei în sindromul lui Basedow. Le vom reaminti 
pe scuri. 

În primul rînd simptomele mixedemului $ ale sindromului Basedow 
sînt opuse. Pe de altă parte, majoritatea simptomelor basedowiene au putut 
îi observate în urma hipertiroidizării experimentale sau terapeutice. 

Citäm ехоНашиа (Notthalft, Stegmann, Hoenicke), lărgi- 
rea despicăturii palpebrale (Stegmann Hoenicke), tahicardia 
tremurăturile, nervozitatea, valurile de căldură, palpitatiile, diareea, crește- 
rea metabolismului bazal, slăbirea, hiperglicemia, transpiratiile abundente, 
tendinţa la hemoragie etc. 

Tratamentul chirurgical prin tiroidectomie vorbește de asemenea pentru 
existența unui hipertiroidism în sindromul lui Basedow sau în gușa base- 
dowifiată, pe care autorii americani o desemnează sub numele de gușă 
toxică. 


* Comunicare prezentată la al V-lea congres al societății romîne de endocrinologie, 
sept. 1926. Publicată în Bull. mem, Soc. roum., neurol, psychiatr, psyhol  endocr., 
, an. Ш, nr. 4. 
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In acelasi sens pledeazá actiunea singelui animalelor tiroidectomizate 
în sindromul Graves (cu toate cá s-au făcut rezerve asupra eficacitätii reale 
ale acestui tratament). 

Pe de altă parte, cazurile de sindrom basedowian apărute în urma 
castratiei sau а menopauzei, pot fi evocate aici. De asemenea, glanda 
tiroidă este mărită de volum, bogat vascularizată, suculentá, cu celule 
înalte în stare de hiperplazie, amintind pe aceea a micilor fragmente, pe 
cale de regenerare, după ablatiile întinse de corp tiroid, practicate în scop 
experimental sau terapeutic. 

Cu toate acestea s-au ridicat obiecţii împotriva teoriei hipertiroidiene 
a sindromului despre care vorbim. Astfel s-a obiectat cá exoftalmia nu se 
produce în general în urma hipertiroidizării, în apariţia acesteia constituția 
individuală avînd un rol important. 

S-a mai arătat că, în unele cazuri mixedemul și sindromul Basedow 
coexistă la același bolnav, însă pentru unele din cazurile publicate, se poate 
constata că mixedemul a precedat sau a urmat, sindromul Graves. Aceste 
cazuri nu trebuie deci luate în consideraţie. 

СИ privește existența acelor cazuri în care simptomele mixedematoase 
și basedowiene coexistă realmente, este locul să se facá rezervele cele mai 
serioase, deoarece este evident că un bolnav nu poate Н în același timp 
tahicardiac și bradicardiac, să aibă schimburi nutrivite exagerate și scă- 
zute etc. | 

S-a obiectat de asemenea cä structura tiroidei normale diferä de a 
tiroidei basedowiene, dar aceasta din urmă, se aseamănă pînă la identitate 
cu aceea a micilor fragmente rămase pe loc în urma ablatiilor întinse ale 
tiroidei, fragmente care împiedică apariția sau fac să retrocedeze simpto- 
mele insuficientei tiroidiene. 

Pe de altă parte, structura tiroidei normale este aceea a unui organ 
în stare de repáus relativ, ai cărei produși de secreție sint în cea mai mare 
parte depozitati, după părerea lui Breitner și pe care o admitem si noi. 

Este puţin probabil, ca substanța coloidă densă pe care o observăm 
în folicul, să treacă ca atare în sînge. 

Faptul că substanța coloidă a tiroidelor basedowiene (ca și aceea a 
glandelor în stare de regenerare) este mai fluidă, ne pare să pledeze mai 
de grabă pentru, decît împotriva teoriei hipertiroidizárii. 

Modificäri hiperplazice ale glandei tiroide au putut fi observate de ase- 
menea după ablatia timusului, în timpul sarcinii, la copii si în perioada 
pubertátii. Aceleași fenomene s-au constatat si la mormolocii născuţi din 
ouă supramature. 

S-a obiectat de asemenea că sîngele basedowienilor nu grăbeşte meta- 
morfoza asa cum se observă la mormolocii trataţi cu glandă tiroidá 
normală. 

Dar, este de înţeles cá o cantitate oarecare de secreție tiroidiană, inca- 
pabilă de a determina metamorioza mormolocilor, poate declanșa apariţia 
simptomelor basedowiene ; pe de altă parte, se poate presupune, că această 
secreție se fixează asupra celulelor organismului, mai ales asupra sistemului 
nervos, pe măsură ce ea pătrunde în sînge. 
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Scharpy Schaffer a constatat cá serul bosedowienilor produce 
modificări în funcţia fragmentelor intestinului de pisică, acţiune ce пи se 
observă sub influența tiroxinei. Aceasta nu demonstrează însă absenţa 
acestei substanţe în serul celor atinși de boala Graves. 

Dar, Gley și Cleret insistă asupra faptului că în timp ce 
extractul tiroidian determină o scădere rapidă și de scurtă durată a ten- 
siunii arteriale fără ridicare prealabilă, acest din urmă fenomen se produce 
constant prin injectarea serului activ al basedowienilor. Patta l-a ob- 
servat, de asemenea prin extract tiroidian. 

Gley și Cleret nu cred că diversitatea dozelor poate explica 
aceste dilerente deoarece scăderile presiunii arteriale aproape identice, se 
produc sub iniluenta unei doze de 3—7 ml de ser pe kg/corp, sau în urma 
unei injecții cu 0,05—0,10 extract uscat de tiroidă normală ре kg/corp 
(corespunzind unei doze de 4—5 ori mai mare de glandă proaspătă). 

După calculele lor ar trebui admis că în cantitatea de ser activ, cu 
efect fiziologic corespunzător, există o cantitate de secreție tiroidiană cores- 
punzînd la 50—75 g de tiroidă proaspătă, adică cel puţin o dată și jumă- 
tate greutatea totală a unei glande normale. 

Există pe de altă parte diferenţe calitative. Într-adevăr acești autori 
au observat tahicardie și diminuarea amplitudinii contractiei cardiace, feno- 
mene care se explică printr-o acțiune asupra miocardului. Aceste modificări 
nu s-ar putea explica prin creșterea excitabilitátii centrilor acceleratori ai 
inimii, care este inconstantá, iar în cazurile în care există, nu este suli- 
cient de marcată. Ei au constatat adeseori o scădere a excitabilitätii nervi- 
lor moderatori ai inimii, care nu se observă nici după administrarea de 
extract tiroidian nici după iodotirină. Din contră, Суоп a observat o 
creștere a excitabilitätii vagale și restabilirea acțiunii sale moderatoare, in 
prealabil suprimată prin injectarea de atropină. Se poate remarca, rele- 
rindu-ne la aceste rezultate, că din punct de vedere cantitativ trebuie să se 
țină seama de faptul că volumul și greutatea tiroidei basedowiene poate 1i 
dublul si triplul greutăţii glandei normale. și că, functionind in mod mai 
activ, cantitatea de produși pe care o secretă, cantitate pe care noi o 
ignorăm complet, poate depăși cu mult normalul. Pe de altă parte, trebuie 
să ținem seama că serul indivizilor supuși, timp îndelungat acţiunii unui 
exces de secreție tiroidiană, poate sustine substanțe capabile de a perturba 
rezultatele. Trebuie să ne întrebăm pînă la ce punct este permis să com- 
parăm rezultatele obţinute cu un extract glandular şi cu un lichid mult 
mai complex, cum este serul sanguin. 

Pentru a avea fenomene comparabile ar îi interesant, după părerea mea 
să se compare efectele serului basedowienilor cu acel al serului animalelor 
hipertiroidizate o perioadă de timp. 

Gley remarcă cá extractele de tiroidă basedowianá pot duce la o 
scădere a excitabilitätii vagale, fapt ce nu se observă niciodată în urma 
injecliei unui extract de glandă normală. Cu acesta din urmă Суоп 
a arătat cá se obţine contrariul. Extractele de tiroidă basedowiană deter- 
mină, pe de altă parte, scăderea forței de contracție sistolică și tulburări 
respiratorii. 
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Pássler, injectind in venele ciinilor sau a iepurilor extract de 
tiroidá basedowianá, n-a putut să observe o creștere a frecvenţei pulsatiilor. 
El conchide că toxina basedowiană, dacă există, nu ar ti un produs direct 
al glandei. 

Se poate remarca, referindu-ne la observaţia lui Gley, că în tiroida 
basedowiană raporturile între conținutul foliculilor și cantitatea de substanță 
celulară sînt mai degrabă inversate, față de tiroida normală, că faptul 
asupra căruia insistă nu пе pare să dovedească diferența dintre produsele 
de secreție. Cit despre obiectia lui Pässler trebuie să amintim că nici 
cu tiroidă normală nu se observă constant о tahicardie, atunci cînd se 
practică o singură injecție intravenoasă. Cahn a găsit că tiroida base- 
dowiană exercită o acțiune mai puțin marcată decit cea normală asupra 
dezvoltării mormolocilor de broască irf timp ce Walter constată, [а 
rindul său, că adiministrarea de tiroidă normală poate stimula regenerarea 
nervilor sectionati, oprită prin tiroidectomia prealabilă, pe cînd acest feno- 
men nu are loc cu tiroida basedowiană. 

Se poate răspunde că tiroida basedowiană revarsă în sînge totalitatea 
produșilor săi de secreție în timp ce tiroida normală depozitează o bună 
parte. | 

Pe de altă parte, chiar influenţa tiroidectomiei asupra regenerárii nervi- 
lor periferici, stabilită prin cercetările lui Marinescu si Minea si 
prin acelea ale lui Walter, а cărei existență ne pare foarte verosimilă 
chiar a priori, nu este un fapt incontestabil deoarece a fost negată de 
Zalla și Califano. їп orice caz, în aceste cercetări nu trebuie uitată 
posibilitatea existenței țesutului tiroidian accesoriu care poate explica pre- 
zenta fenomenelor regenerative în unele cazuri, în timp ce absența com- 
pletă a unui astfel de țesut ar putea să explice absenţa regenerării după 
tiroidectomie, în alte cazuri. Marinescu si Papazolu s-au ridicat 
de asemenea împotriva teoriei hipertiroidismului. 

Vom remarca că tiroida basedowiană este foarte bogată în celule, pe 
cînd în cea normală, coloidul este mai abundent. Pe de altă parte, pre- 
zenta unor substanţe într-un extract de organ nu înseamnă, după Gley, 
că acestea se găsesc realmente printre produsii de secreție. Oricum ar fi 
ne pare interesant să comparăm acțiunea extractelor de tiroidă basedo- 
wiană cu a celor de tiroidá hiperplazicá (nodulii de regenerare ce apar 
în testul tiroidian rămas după tiroidectomie subtotală). 

Pe de altă parte, unele fenomene ar putea să apară dacă o glandă 
varsă în singe o cantitate exagerată de produși de secreție și să nu apară 
dacă secreția este cantitativ normală. 

Hormonii nu determină formarea de anticorpi cel puţin în accepțiunea 
strictă a cuvîntului. 

În ceea ce privește reacția lui Abderhalden ea ne pare a îi în raport 
mai degrabă cu pătrunderea în singe a produșilor rezultați din liza celu- 
lară decît cu o veritabilă secreție. 

Or, acești produși par într-adevăr că se produc în cantitate superioară 
normalei în sindromul Basedow, dar nu se poate afirma că au un ro! pato- 
genic în acest sindrom. Este adevărat că nici contrariul nu este demon- 
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In ultimul timp, unii autori au examinat critic teoria hipertiroidizării 
$i chiar existența unei hipofunctii tiroidiene. Vom cita aici pe Porak ca 
si pe Lucien, Parisot si Richard. Ultimii trei autori amintesc, 
са si Gley, că dacă se extirpá tiroida lăsîndu-se pe loc numoi o mică 
parte, aceasta sau chiar fragmentele de glandă grefate, sint suficiente 
pentru a asigura o funcție normală. Hipertiroidia ar presupune suprimarea 
mecanismului de distrugere al principiului activ tiroidian. Acest mecanism 
ar exista în mod normal concurind la reglarea concentrației sanguine а 
secreției tiroidiene. Aceste două argumente ar fi suficiente, pentru autorii 
francezi citati, spre a transa problema. 

Dar printr-o coincidență impresionantă structura micilor porţiuni ti- 
roidiene rămase pe loc, seamănă piná la identitate, cu cea а tiroidelor 
basedowiene. Cît despre mecanismul de reglare noi trebuie să fim încă 
rezervaţi, deoarece toată patologia este o neîncetată demonstrare а fali- 
mentului mecanismelor reglatoare sau compensatoare. 

După cum s-a afirmat, Lucien, Parisot și Richard se 
ridică împotriva separării nete ce a încercat să fie stabilită între mixedem 
$i boala Basedow, ceea ce ei consideră de nesustinut din punct de vedere 
clinic, experimental și terapeutic. 

Din punct de vedere clinic ei citează cazurile care demonstrează inru- 
direa mixedemului cu gușa exoitalmicá. Este elocventă observația lui 
Klezinski in care о gusatá a născut un fiu cretin mixedematos si 
două fete basedowiene, sau cele ale lui U gen, în care o mamá base- 
dowianá a dat nastere unui copil mixedematos. 

Ei citeazá de asemenea in sprijinul párerii lor, tulburárile schimburi- 
lor foarte importante din mixedem ca si din sindromul lui Basedow. 
Richard si Herman au observat cá o injecție unică a unei doze 
puternice de extract tiroidian readuce mixedematosul aproape de normai 
dar exercită o acţiune favorabilă și asupra basedowianului (presupus 
hipersecretor ). 

Este acesta, spun autorii, și pe bună dreptate după noi, un argument 
evident împotriva teoriei care pune la originea bolii lui Basedow, o hiper- 
secreție tiroidiană. 

Într-adevăr, obiectia care rezultă din acţiunea favorabilă a tratamen- 
tului tiroidian în unele cazuri de sindrom Basedow ne pare cea mai impor- 
tantă, căci este logic să credem că dacă acesta reprezintă o stare de 
hipertiroidizare, tratamentul tiroidian n-ar putea decit să mărească gradul 
hipertiroidismului și în consecință să exagereze simptomele basedowiene. 

Acest fapt a fost însă verificat pe un număr suficient de cazuri pentru 
a putea să Пе generalizat. 

Astăzi, însă cei mai multi dintre autori consideră tratamentul tiroidian 
contraindicat la basedowieni căci este susceptibil de a agrava simptomele. 
Obiectia mai sus citată nu ar fi valabilă deci decît pentru un număr 
restrîns de cazuri. 

S-a susținut de asemenea că tratamentul tiroidian împiedică, de exem- 
plu, hiperfunctia tiroidiană a sarcinii și dezvoltarea grefelor tiroidiene. 

in sfîrșit, Schlessinger a susținut că tratamentul tiroidian dă 
rezultate bune în fenomenele de hiperplazie cu hipersecretie tiroidiană la 
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copii, care după Brook, reprezintă un hipertiroidism fiziologic. S-a 
pretins chiar că tiroxina în doze mici scade schimburile nutritive. 

. In ansamblu relații functionale, încă greu de precizat, ar putea, se 
pare, Sä- explice lipsa, scăderea. sau excesul de activitate al unei glande, 
dacă produsul său de secreție este introdus în organism pe о altă cale. 

Vom reaminti aici că tiroida animalelor hipertiroidizate contine mult 
coloid, dar că celulele au aparența de repaus funcţional. Cazurile descrise 
de Klezinski si Ugen nu ne par a vorbi în nici un fel împotriva 
teoriei care pretinde cá mixedemul ar ii datorit lipsei secreției tiroidiene 
şi sindromul Basedow excesului acesteia. MEN 

Cit despre faptul cá alte tulburări (cutanate, ale siitgelui, “ale. siste- 
mului pilos etc.) pot fi mai mult sau mai putin asemănătoare in âtibele 
sindroame, nu fie pare a avea vreo importanță căci, după părerea noastră, -. 
pentru secrețiile glandulare, ca și pentru orice fenomen biologic, este 
locul să se ţină cont de un optimum cantitativ, deasupra și dedesubtul 
căruia se pot observa simptome mai mult sau mai puţin asemănătoare. 

Pentru a ne rezuma ideile, vom spune că nici unul din argumentele 
aduse pînă în prezent nu ne par a avea o valoare absolută, pentru a 
infirma teoria hipertiroidianá a sindromului Basedow si încă mai puțin 
pe cea hipertiroidiană a mixedemului. | 

Unele obiecții merită a fi reținute pentru а da loc la reflexii și la 
noi cercetári. 

Pe de altă parte, trebuie să recunoaștem cá nu s-a dovedit in mod 
absolut că secreția tiroidiană în sindromul Basedow, a cărei producţie 
în exces ne pare greu de contestat, nu este modificată și calitativ. 

_ .Cunostinfele noastre, asupra concentraţiei sanguine a produsului de 
secreție tiroidiană sînt pînă în prezent prea imprecise pentru a putea 
trage concluzii absolute. 


* 


О altă problemă importantă privind patologia generală a glandei 
tiroide, a fost ridicată de L. Levi și H. Rotschild. După acești 
autori, la unii indivizi, tiroida nu funcţionează in mod suficient de uni- 
form, ci din contră cu mari oscilații în plus sau în minus. Faptul pare 
că ar corespunde adevărului. Pe de altă parte, diferitele funcții tiroidiene 
ar putea să se prezinte disociate, una exagerată, alta normală sau în 
һіроїипсіе. 

S-ar putea observa concomitent la același individ, exagerarea si 
scăderea aceleiași functii tiroidiene. De exemplu, o bolnavă poate fi inco- 
modată de valuri de căldură avind în același timp extremităţile reci sau 
să prezinte sprincene rare în treimea lor externă si imbricate în partea 
internă. Este evident că, pentru a explica această ultimă categorie de 
lapte, nu am putea să admitem numai ipoteza unei instabilitáti tiroidiene. 
Glanda varsă în același timp o cantitate uniformă de secreție in singe. 
Această cantitate poate Н normală, insuficientă sau exagerată. 

Astfel, trebuie să recurgem la o altă explicaţie și să admitem cá 
datorită unor variaţii locale, sau din pricina modificărilor ce se produc 
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prin intermediul centrilor nervoși, o regiune este mai sensibilă si alta 
mai putin sensibilă, la acțiunea secreției glandei tiroide (putem judeca 
în același fel și pentru celelalte glande). 

L. Lévi este de aceeași părere; într-o scrisoare pe care mi-a 
adresat-o asupra acestei probleme el spune: „În rezumat, dacă tiroida nu 
poate, în același timp în sensul strict al cuvîntului, să funcţioneze și în 
plus si in minus, oscilatiile funcţionării sale, se pot exprima pentru elini- 
cian prin simptome simultane de hipo: și hipertiroidie, care pun în reliei 
tendința oscilatorie cu puseuri paroxistice ușor de realizat, pe care mi-am 
fondat toată teoria dozelor în terapeutica tiroidiană. 

Tulburările morfologice ale sprincenelor, desi nu se produc în același 
timp, coexistă totuşi și exprimă, simultan, dezechilibrul functional in plus 
și în minus. O formulă mai exactă ar fi instabilitatea tiroidiană cu expresie 
homocronă si homopragicá си paroxisme de hipertiroidie reactionalá". 

Cînd „instabilitatea tiroidiană“ se produce prin diminuarea unei 
funcţii si exagerarea alteia, ne putem întreba dacă nu este vorba de o 
disociatie a funcțiilor tiroidiene, ceea ce ridică implicit problema multi- 
plicitätii produșilor de secreție tiroidiană. 

Această problemă nu este încă rezolvată și ar trebui să fim bine 
fixati asupra simptomelor de hipo- si hiperfunctie, ce se pot intilni in 
același timp, la același bolnav. Instabilitatea în timp este mai ușor de 
înțeles și nu vom insista aici asupra acestei probleme. 

Patologia tiroidei nu se limitează numai la capitolele mixedemului, 
sindromului Basedow sau a instabilității tiroidiene. Un mare număr din 
afecțiunile nervoase (migrenă, astm, psihoze afective), cutanate, urticarie, 
prurit, eczemă, psoriazis, sclerodermie etc.), osoase (osteomalacie, rahi- 
tism), articulare (reumatism cronic), dischinezii biliare etc. afectează 
raporturi mai mult sau mai putin strînse cu tulburările funcțiilor tiroidiene 
a căror natură este, în mare parte, încă obscură. 

Îmi este imposibil aici de a intra în discuţia acestor legături. Tre- 
buie însă să spun cá în afecțiunile exogene trebuie cercetată functia 
tiroidei pentru a determina rolul acesteia în determinismul și tratamen- 
tul bolii. 

Astfel s-a demonstrat, că sifilisul evoluează mai grav la iepurii eti- 
roidati decit la cei normali si pe de altă parte, că aceste animale operate 
suportă intoxicația mercurialá sau arsenicalá mai greu decit martorul. 

Volberg și Buscaino au susținut rolul glandei tiroide în 
evoluția variabilă a paraliziei generale și Spengler, Florian, 


bolile exogene : toxice, infecțioase etc. 

Ceea ce știm din cercetările experimentale, ca și din patologia tiroidei, 
ne permite să cunoaștem, în oarecare măsură, fiziologia acestui organ. 
Putem afirma că intervine în fenomenele de embriogeneză sau cel puțin, 
în ontogeneză. 

Ge pare că tiroida este necesară formării unor ţesuturi cum ar fi 


de exemplu, țesutul osos. 
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Intervige de asemenea in diferențierea organismelor (metamorfoză). 

Pe de altă parte, activează oxidatiile, dezasimilatia in general, dar si 
creșterea, cu alte cuvinte asimilatia. Intervine de asemenea in metabo- 
lismul hidric al organismului. Tiroida exercită o acțiune diureticá actionind 
concomitent asupra conținutului în apă a celulelor diferitelor organe. 
Acest ultim fapt reiese cel putin din cercetările pe care le-am făcut cu 
M. Cahane si V. Mirza. Stimulează funcționarea unor organe 
ы inhibă altele. Măreşte apetitul, dezvoltă sistemul pilos, activează 
funcția nervoasă etc. 

Lévi si Rotschild au vorbit de o funcţie oregogená, de o 
funcţie trihogená etc. a tiroidei. S-a descris si o funcție metilizantá а 
glandei tiroide. 

O problemă importantă care se ridică, cu privire la funcțiile tiroidiene, 
este aceea de a ști dacă există mai multi produși de secreție cu funcție 
determinată sau dacă nu există decît un singur produs (tiroxina). 

Armand Gautier a găsit arsenic în tiroidă. S-au găsit de 
asemenea substanţe lipoidice, dar noi nu știm dacă acestea sint secre- 
tate de glanda tiroidă sau dacă joacă numai un rol în economia intrace- 
lularä a organului. 

Se poate în orice caz concepe posibilitatea ca diferitele acțiuni, ce 
sînt atribuite tiroidei, să Не numai consecința unei functii fundamentale, 
care influențează diferitele sisteme sau aparate ale organismului. 

Aici se ridică o altă problemă principală. Суоп а susținut că 
organele endocrine acționează, în realitate prin intermediul sistemului 
nervos și a mers pînă acolo încît a propus ca numele lor să Не înlocuit 
cu acel de glande protectoare ale sistemului nervos. 

Că tiroida își exercită acţiunea asupra sistemului nervos, este un fapt 
pe care nimeni nu-l contestă. Dar oare acesta este singurul mod prin 
care influenţează organismul ? 

Tiroida influențează numai unele regiuni ale sistemului nervos сит 
ar fi simpaticul sau parasimpaticul, acționează asupra acestui sistem în 
întregime, sau asupra tuturor celulelor organismului ? 

Pentru a ști dacă tiroida poate influența celulele în mod direct, în 
alara sistemului nervos, trebuie să пе adresăm organismelor. vegetale, 
culturilor in vitro, sau ființelor unicelulare. 

Cîteva experiențe ре care le-am întreprins си М. Parhon ат 
1913, par să demonstreze că substanţa tiroidiană poate influența germi- 
narea și creșterea gräuntelor vegetale si că, după doza întrebuințată, 
creșterea poate îi accelerată sau încetinită. Deoarece păstrăm oarecare 
îndoială asupra exactitátii concluziilor noastre, am abandonat aceste сег- 
cetäri, pe care le-am amintit în trecere într-un raport prezentat la Con- 
gresul internaţional de neurologie și psihiatrie (Gand 1913) privind rela- 
{11е glandelor endocrine cu patologia mintală și psihologia. 

De atunci, cercetări asemănătoare au fost întreprinse în mod inde- 
pendent de Sylvio Rebello și mai apoi de Budington. 

Primul din acești autori demonstrează că preparatele tiroidiene acce- 
lerează evoluţia, și putem să spunem că iacintele tratate cu tiroidă sînt 
deja înflorite, în timp ce la martori, nu se observă așa ceva si nici la 
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plantele a căror bulbi au fost suspusi acțiunii altor preparate glandulare. 

Cercetările lui Budington asupra plantelor allium și narcisus 
concordă in general cu cele ale lui Sylvio Rebello. 

Deci, substanţa tiroidiană acţionează in mod indiscutabil asupra celu- 
lelor vegetale. Nu ne putem opri de a constata că această substanță exer- 
cită o acţiune asemănătoare de accelerare a evoluţiei si a diferentierii, 
atit asupra vegetalelor cit și asupra unor animale (mormolocii de 
broască, axolot). 

Este adevărat că accelerarea metamorfozei lipsește la batracienele pere- 
nice sau la insecte (Romeis). Ea a fost însă, observată de Anita 
Vechi la un crustaceu (Cyclops). După cercetările lui William, gre- 
fele tiroidiene pot influența dezvoltarea embrionului de găină, însă aici 
participarea sistemului nervos poate fi discutată. 

Studiul culturilor de ţesuturi in vitro sau cel al acțiunii substanțelor 
tiroidiene asupra microorganismelor și protozoarelor duce, de asemenea, 
la concluzia că tiroida poate influența celulele și altfel decît prin interme- 
diul sistemului nervos. | 

In ceea ce priveste culturile de tesuturi, noi am ridicat aceastä prob- 
lemä din 1914, dar cum laboratorul nostru nu era suficient de utilat pentru 
astfel de cercetări, ne-am mulţumit împreună си Savini, de a studia 
acțiunea glandei tiroide asupra culturilor microbiene (bacilul Koch, bacte- 
ridia cárbunoasá etc.), constatind o influență incontestabilă a tiroidei 
asupra acestora. Marbé demonstrase deja existența unei astfel de 
acțiuni. 

La rîndul sáu, Novikov а observat că substanţa tiroidiană grá- 
beste in mod evident diviziunea paramoecium-ului. 

Aceste cercetări au fost confirmate de Schumway și de Cori. 
Este adevărat că acest din urmă autor a constatat că tiroxina nu are 
decît o acţiune slabă. 

La rîndul lor, Woodruff si Swingle au observat că substanţa 
tiroidiană intensifică multiplicarea celulară si cá tiroxina exercită o 
acțiune contrarie. 

Aceste constatări au fost confirmate de Torrey, Beal, Riddle 
și Brodie, care consideră că prima acţiune este datorită faptului că 
substanța tiroidiană ar acționa ca aliment. Au constatat de asemenea, cá 
substanța tiroidiană ca si tiroxina crește dezasimilarea acestor infuzorii 
care devin mai scurți si mai subțiri, vacuolele contractile au pulsatii mai 
rapide și canaliculele ce se varsă în aceste vacuole devin mai numeroase, 
în timp ce vacuolele și canaliculele endoplasmatice sînt mai putin 
numeroase. 

Acţiunea substanţelor tiroidiene asupra ființelor unicelulare este deci 
incontestabilă si se pare că aceasta se poate exercita in mod diferit, după 
doze și după cum celula are sau nu la dispoziţie alimentele necesare. 
Același lucru, de aítiel, este valabil si pentru fiinţele pluricelulare. 

Acţiunea de încetinire, asupra fagocitozei exercitate de serul mixede- 
matoșilor sau al animalelor etiroidate poate fi interpretată tot în favoarea 
acțiunii directe a secreției tiroidiene asupra. celulelor. Dar și aici ne putem 
gîndi că acţiunea s-ar putea exercita indirect. 
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Ipoteza unei actiuni indirecte este exclusá in cazul cercetárilor privind 
acțiunea produșilor tiroidieni asupra culturilor de ţesuturi т vitro. Această 
problemă a fost studiată de Carell și Ebeling și rezolvată în 
sensul existenței unei acțiuni stimulante. | 

. Ozorio Altneida a demonstrat cá substanta tiroidianä poate 
interveni in procesele de oxidare ale tesutului nervos. 

Cercetările lui Rohrer (făcute in laboratorul lui Asher) au con- 
firmat influența tiroidei asupra fenomenelor de oxidare din alte țesuturi. 

Substanța tiroidiană poate deci să influenţeze celulele ţesuturilor 
cultivate in ойго, protozoarele, bacilii, celulele vegetale, precum și acţiunea 
fermentativă a drojdiei de bere. 

Acţiunea directă a tiroidei asupra celulelor este deci în afară de orice 
îndoială. 

Se poate deci pune problema gradului de activitate, sau dacă preferäm 
a puterii de fixare a substanţei tiroidiene, asupra diferitelor tipuri de 
țesuturi sau celule, fenomen ре care am fi dispuși să-l numim histotiro- 
pexie sau citotiropexie. 

Se poate trage concluzia că tiroida influențează, pe de о parte, 
sistemul nervos, pe de altă parte, prin acțiunea sa stimulantă, activitatea 
aparatului circulator, respirator, digestiv etc. și consecutiv, aceea a tesutu- 
rilor, creșterea etc. La această acțiune se adaugă aceea pe care secreția o 
exercită în mod direct asupra diferitelor tipuri de celule. 

O altă problemă care rămîne de studiat este aceea de a cunoaște dacă 
secreția tiroidiană acționează asupra ţesuturilor încorporîndu-se în sub- 
stanta lor, sau stimulează unele procese fizico-chimice ce se produc 
în celule. 

Cantitätile mici de substanțe ce sint încă active par să pledeze pentru 
această ultimă eventualitate. 

Dar aici se pune o problemă esențială: este vorba de mecanismul 
intim de acțiune al produsului de secreție tiroidiană asupra celulelor. 

Horsley a presupus că acționează asupra mucinei și Nerking, 
în cîteva experiențe, a crezut că poate confirma această concluzie asupra 
mormolocilor sau ouălor de broască. 

Cercetările pe care unii din noi le-au întreprins cu Parhon, au 
demonstrat că substanţa tiroidiană este lipsită de acţiune asupra mucinei 
in vitro. 

Ulterior am cercetat, cu М. Parhon, dacă substanţa tiroidiană 
exercită sau nu o acțiune de oxidare, in vitro, asupra gaiacolului sau 
acidului oxalic. Din acest punct de vedere rezultatele au fost tot negative. 

Același rezultat а fost obținut, cu privire la acţiunea glandei tiroide 
asupra dedublării amidonului in vitro. | 

Glanda tiroidá, nu pare deci să influențeze, in vitro, procesele de 
oxidare sau de dedublare, Ar trebui, insá, ca aceste cercetári sá Не conti- 
nuate, variind condiţiile de experienţă. 

Kendall, căruia m-am adresat cu privire la această problemă, 
mi-a scris că observase o oarecare acţiune a tiroxinei. 

Produsul de secreție tiroidiană ar putea influenţa unele procese inter- 
mediare, de exemplu, producția fermentilor oxidanti. 


Vo 
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Gh. Marinescu а gásit oxidazele celulare scázute in aplazia 
tiroidiană, iar Cimpeanu a afirmat că tratamentul tiroidian face să 
crească bogăţia unor celule în oxidază. Din acest punct de vedere cerce- 
tările trebuie să Не continuate pe o scară mai întinsă. 

Admitind, de altiel, că autorii ar fi demonstrat influenţa glandei 
tiroide în producerea fermentilor oxidanti, ar rămîne de aflat prin ce me- 
canism realizeazá aceasta. 

Recent, Asher а susținut cá tiroida acționează asupra permea- 
bilitátii membranelor celulare. 

Pînă în prezent putem afirma că mecanismul de acţiune, ak produșilor 
tiroidieni. rămîne obscur, Și că această кореп importanță reclamă încă 
noi cercetări. Ze | 

Tiroida acționează asüpra fatregului organism $i dacă acțiunea sa 
este importantă la adult, este mai importantă în timpul copilăriei, în 
timpul epocii embrionare și fetale. Acest organ exercită o acţiune esențială 
în procesul de diferenţiere, cu alte cuvinte asupra metamorfozei. Acţiunea 
sa accelerantă asupra metamorfozei batracienilor si asupra acelei a axo- 
lotului, care în condiţiile obișnuite nu ajunge niciodată să fie un animal cu 
respiraţie pulmonară, este foarte demonstrativă din acest punct de vedere. 

Dar dacă tiroida intervine într-un mod atit de important în ontoge- 
nezá ea pare să-și aibă, de asemenea, partea ei si în filogenezá. 

Țesutul osos, de exemplu, nu se întilnește decît la animalele dotate 
cu glandă tiroidă, astfel încît această glandă pare a fi indispensabilă 
pentru osteogenezá și sîntem îndreptățiți să ne întrebăm, cum am și 
făcut-o de altfel, dacă diferența dintre peștii cartilaginosi $i cei ososi nu 
tine de о diferenţă în funcționarea tiroidelor lor, cantitatea de tiroxină 
revărsată în sînge fiind mai mare la ultimii. Se poate ridica aceeași 
problemă în ceea ce privește diferenta dintre animalele homeoterme și 
cele poichiloterme. 

In sfirsit, noi trebuie să spunem că tiroida imprimă nota sa, diferi- 
telor tipuri de constituție somato-psihicá: în constituţia hipotiroidiană 
(talie mică, creștere lentă, oxidatii încetinite, sensibilitate la frig, piele 
rugoasă, secreție sudorală redusă, tendința la obezitate, la constipatie, 
încetineală psihică etc.) ; în constituția hipertiroidiană (talie înaltă, creștere 
rapidă, oxidatii crescute, mare rezistență la frig, transpiratie ușoară, ten- 
dintä la slăbire, vioiciune psihică si motorie etc.). 

Tiroida intervine in mare măsură in psihogeneză si fără glanda tiroidá 
toată activitatea intelectuală, ar fi absentă. 


ў d 
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Din punct de vedere morfologic glanda tiroidá este constituită din 
ioliculi cáptusiti de celule epiteliale, conținînd o substanță albuminoidă, 
coloidul tiroidian, care reprezintă produsul de secreție glandularä. Acest 
produs pătrunde ulterior în circulație, dar mecanismul acestei pătrunderi 
nu este încă lămurit. Cei mai multi dintre autori admit că se produce prin 
intermediul limiaticelor si într- adevăr s-a văzut în aceste vase ale tiroidei 
o substanţă pe care unii autori o consideră a D coloidul tiroidian. 
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S-a susținut de asemenea cá ea poate îi absorbită de vasele sanguine, 
atit de abundente în acest organ; această părere nu pare neverosimilă, 
mai ales pentru glandele hiperpiazice care sint în același timp bogate în 
epiteliu interfolicular. 

Pe de altă parte, se pare că, înaintea absorbției, substanța coloidá 
secretatá suferă "modificări de tipul unui proces de lichefacere si de-simpli- 
ficare moleculară, deoarece este putin verosimil ca substanța activă să aibă 
o structură moleculară mare asa cum are tiroglobulina. 

O problemă morfologică importantă este aceea a aspectului organului 
după diferitele stări funcţionale. Foliculi mari, bogaţi în coloid și cu un 
epiteliu turtit arată că tiroida este în stare de repaus cu atit mai mult 
cu cit circulaţia lor este redusă chiar prin faptul că foliculii plini exercită 
o compresie asupra capilarelor. 

Din contră, glandele în care epiteliul folicular este constituit din 
celule înalte, formînd pereți festonati, al căror сою este fluid si саге 
sînt bogate in vase sanguine pline de singe, sint glande in hiperfunctie. 
Acesta este tipul glandelor pe cale de regenerare, si din boala Basedow. 
Se observă frecvent acest Ир la indivizii tineri, si se poate face o apro- 
piere $1 cu tipul tiroidei fetale. 

Aceste glande sint de asemenea bogate in epiteliu interfolicular. 

Dar trebuie făcute unelesrezerve cu privire la această interpretare. 

Bogăția în coloid a foliculilor este pe de altă parte în funcție de două 
condiții : activitatea secretorie a foliculilor, si intensitatea resorbtiei sau 
evacuării lor. 

Acesta din urmă, ca și secreția de altiel, ar îi; după Pende, sub 
dependența sistemului nervos. 

Glanda tiroidá este constituită, din punct de vedere chimic, din sub- 
stante proteice, lipidice, hidrocarbonate, fermenti, vitamine etc. 

Produsul ei de secreție pare să fie cel izolat de Kendal sub 
numele de tiroxiná, dar se poate discuta dacă nu există si alţii. Nu se 
stie dacá lipoizii tiroidieni reprezintá produsi de secrelie. 

Tiroxina este o substantá bogatá in iod. Modul in care se formeazá 
in interiorul glandei tiroide si mecanismul prin care aceasta din urmá 
retine mari cantități de iod, sint probleme încă de studiat. 

Noi ignorám de pildá cele mai multe din conditiile ei organogenetice, 
cum ar fi cauza formárii mugurelui peretelui anterior al faringelui, cele 
ale creșterii acestui mugure, al formării foliculilor etc. 

Putem presupune că „cererea“ din partea organismului intervine 
într-o oarecare măsură, în dezvoltarea organului. 

Această cerere poate să se facă prin intermediul unor hormoni, și 
corpii postbranhiali, inglobati ulterior în tiroida pe cale de dezvoltare, 
sînt de luat în consideraţie din acest punct de vedere. 

Limitarea creșterii tiroidei se poate exercita după cit se pare, prin 
acumularea coloidului în foliculi, care comprimă capilarele. Astiei glanda 
mai puţin hránitá nu mai crește. Noi ignorám momentul precis in care 
se stabilesc conexiunile nervoase ale tiroidei. 

Pare neîndoielnic faptul că sistemul nervos influenţează activitatea 
secretorie și după Pende, și pe cea excretorie a acestui organ. 
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Această influență se poate exercita in mod direct, iar după Fran- 
çois Franck pe cale reflexă. Pe de altă parte, excitatia nervilor 
îndepărtați, ca sciaticul, pot шЛцефа circulația sanguină și probabil 
functionarea tiroidei prin intermediul modificărilor presiunii arteriale 
(Francois Franck). 

Excitatiile de ordin psihic mai ales, emoţiile pot influenta tiroida, 
după cum rezultă mai ales din cercetările experimentale ale lui Bus- 
caino. Funcţiile tiroidiene pot de asemenea să Не influențate pe cale 
umorală de celelalte glande cu secreție internă (care pot acţiona si pe 
cale nervoasă), aceste influențe excitînd sau inhibind secreția și probabil 


și ехсгейа glandei tiroide. 


Diferitele intoxicații sau infecții, diferitii factori exogeni cum ar fi 
climatul, lumina sau întunericul, radiaţiile în general, cantitatea de apă 
şi de alimente, condițiile de aeralie etc. зе răsirîng de asemenea asupra 
funcţiilor tiroidiene. 

Carrel, Champy, Ebeling au reușit să cultive, in vitro, 
țesutul tiroidian. Ar fi interesant de a continua aceste cercetări din punct 
de vedere al biologiei țesutului tiroidian. 

Ar trebui studiat, de exemplu, în ce mod se comportă în aceste con- 
ditii fixarea iodului, producția de tiroxiná etc. 

Ar fi de asemenea interesant de a cerceta dacă celulele unui ţesut 
tiroidian cultivat in vitro, si reimplantate în organism sînt capabile de а 
se fixa si de a forma o nouă glandă tiroidá, la animalele cu tiroidá nor- 
mală sau după extirparea acestui organ etc. 


ПАТОЛОГИЯ, ФИЗИОЛОГИЯ И БИОЛОГИЯ ЩИТОВИДНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Работа начинается с описания патологии щитовидной железы. 
Автор утверждает, что существует синдром а- и гипотиреоза (миксе- 
демы). Ставится вопрос базедова синдрома как выражение гиперти- 
реоза. Указывается, что симптомы микседемы можно противопоставить 
почти каждый в отдельности симптомам базедовой болезни. Отмечается 
сходство последней с экспериментальным гипертиреозом. В пользу это- 
го говорят и результаты тиреоидэктомии в случаях базедовой болезни. 

Из доводов, приводимых против теории гипертиреоидного проис- 
хождения базедовой болезни, автор останавливается в особенности иа 
благоприятных результатах, наблюдаемых при назначении препаратов 
щитовидной железы у некоторых из этих больных. 

Автор приходит к выводу, что ни одии из приведенных доводов 
не может категорически опровергнуть тиреоидный патогенез базе- 
довой болезни и микседемы. 

Далее автор высказывает мнение, что существуют случаи «тирео- 
идной неустойчивости», в которых отмечается либо диссоциация фун- 
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KUHĂ щитовидной железы, либо наличие изменений, в обоих направле- 
ниях, одной и той же функции. В последних случаях возникает вопрос 
0б изменениях местной восприимчивости или вмешательстве нервной 
системы. i 

Упоминается вопрос о связи между функцией щитовидной железы 
и большим числом экзогенных и эндогенных заболеваний в особен- 
ности нервных, кожных, костных и т. д. 

Подчеркивается также роль этой железы в создании почвы, на 
которой развиваются некоторые инфекции, например сифилис. 

С физиологической точки зрения указывается роль щитовидной 
железы в онтогенезе: образование костной ткани, метаморфоз и т. д. 
Ставится также вопрос единства (или множественности) продуктов 
секреции щитовидной железы. 

Что касается механизма действия секрецни щитовидной железы, 
то автор указывает, что последняя действует посредством нервной си- 
стемы, но и непосредственио на ткани и органы (упомииается действие 
щитовидной железы на растения, на одноклеточные существа и т. д.). 

Автор считает, что действие секреции щитовидной железы связано 
не с включением последней в ткань органов, а с ускореиием обменных 
процессов. 

Щитовидная железа играет огромную роль в жизни плода и детей. 
Отмечается ее действие на метаморфоз земноводных, на остеогенез 
(который не развивается у животных, лишенных щитовидной железы) 
и на психогенез. 

Намечаются факторы, могущие влиять на развитие щитовидной 
железы, а также на ее функции. 

Автор указывает на перспективы, которые тканевые культуры щи: 
товидной железы in vitro открывают исследователям в этой области. 


PATHOLOGIE, PHYSIOLOGIE ET BIOLOGIE GENERALE 
DE LA GLANDE THYROIDE 


RESUMÉ 


L'auteur commence par un exposé de la pathologie de la glande thy- 
roide. И affirme l'existence du syndrome d'a- et d'hypothyroidie (myx- 
cedéme). 1 soulève la question du syndrome de Basedow — expression de 
l'hyperthyroidie. Il montre que les symptômes du myxcedeme s'opposent 
presque de point en point aux symptómes de la maladie de Basedow et 
souligne la ressemblance entre cette dernière et l'hyperthyroidisme expé- 
rimental. On mentionne que les résultats de la thyroidectomie dans la 
maladie de Basedow plaident dans le même sens. 

Parmi les arguments contre la théorie hyperthyroidienne de la ma- 
ladie de Graves, l'auteur retient surtout celui des résultats favorables 
obtenus à l'aide de la thyroide chez certains malades atteints de cette 
affection. 
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Н reléve, en conclusion, le fait que nul des arguments présentés 
n'arrive à infirmer d'une maniere absolue la pathogénie thyroidienne de 
la maladie de Basedow et du myxcedeme. 

L'auteur soutient ensuite l'existence de certains cas d'«instabilité thy- 
roidienne», soit que les fonctions thyroidiennes sont dissociées, soit qu'on 
assiste à la coexistence de modifications dans les deux sens concernant 
la méme fonction. Ces derniers cas posent le probléme d'une variation de 
la réceptivité locale ou d'une intervention du systéme nerveux. 

I| mentionne le probléme des relations entre la fonction thyroidienne 
et un grand nombre ФаНесНоп exogénes ou endogènes, surtout ner- 
veuses, cutanées, osseuses, eic. 

Il insiste aussi sur le róle de cette glande dans la constitution du ter- 
rain sur lequel évoluent certaines infections, telle la syphilis. 

Au point de vue physiologique, l'auteur expose le róle de la thy- 
roide dans l'ontogénése: la formation du tissu osseux, la métamorphose, 
etc. Il pose aussi le probléme de l'unicité (ou de la multiplicité) des pro- 
duits de sécrétion thyroidienne. 

Quant au mécanisme d'action de la sécrétion thyroidienne, l'auteur 
montre que cette derniére agit par l'intermédiaire du systéme nerveux, 
mais aussi, directement sur les tissus et les organes (il cite l'action de la 
thyroide sur les plantes, les organismes unicellulaires, etc.). 

I] estime que l'action de la sécrétion thyroidienne n'est pas liée à 
son incorporation à la substance des organes, mais à l'accélération des 
processus métaboliques. 

La thyroïde joue un rôle décisif dans la vie fœtale et chez les enfants. 
On mentionne son action sur la métamorphose des batraciens, sur l'os- 
téogénése (qui ne se produit pas chez les animaux athyroidiens) et sur 
la psychogénése. 

Suit l'esquisse des facteurs qui peuvent influencer le développement 
de la thyroide et sa fonction. 

L'auteur montre les perspectives que les cultures de tissu thyroidien 
in vitro ouvrent aux recherches en ce domaine. 


CERCETĂRI ASUPRA ROLULUI GLANDEI TIROIDE 
ÎN EMBRIOGENEZĂ $1 ORGANOGENEZĂ 


CERCETĂRI ASUPRA CORELATIILOR ENDOCRINE 
MATERNO-FETALE 


OBSERVAȚII PARALELE ASUPRA TIROIDEI MATERNE 
SI A CELEI FETALE * 


Un fapt de o deosebită importanţă ce reiese din studiul patologiei 
endocrine, este că tulburările în legătură cu insuficiența sau excesul de 
funcție al unei glande sînt cu atit mai importante cu cît ele încep la o 
vîrstă mai timpurie. 

Din acest punct de vedere, studiul copiilor atinşi de atiroidie (idio- 
De mixedematoasá) este foarte demonstrativ. 

Totuși, observația cazurilor cu aceset sindrom arată că simptomele 
patologice se accentuează în mod evident după intärcaré, fapt ce а fost 
explicat prin aceea că secreția tiroidiană trece de la mamă la copilul pe 
care îl alăptează, fenomen care astăzi este unanim acceptat. 

Aceste fapte precum și altele, asupra cărora nu putem insista acum, 
ridică problema dacă secrețiile interne au un rol sau nu în viaţa embrio- 
пага si fetalä. Încă de mult (1913), unul din noi a susținut cá o astfel 
de intervenție pare a reprezenta o lege generală. Funcțiile endocrine ar 
interveni în dezvoltarea embrionará si ietalá, precum si în fenomenele 
de diferențiere, histo- și organogeneză. 

Dar alti autori, și nu din cei mai putin importanti (spre exemplu 
Ancel și elevii săi) au susținut, ce este drept nu fără oarecare rezerve, 
opinia contrarie (fată de саге am făcut de mai multe ori obiecțiile noastre) 
dintre care cea mai importantă este aceea că la începutul vieții embrio- 
nare şi chiar mai tîrziu, embrionul sau fătul (am văzut că și noul născut) 
se găsesc sub шНиеща hormonilor materni. 

Noi am studiat histo-fiziologia acestei glande la iepurii de casă, în 
11 faze diferite ale gestatiei precum și tiroidele fetilor din momentul cînd 
glanda a apărut ca un mugure. 


* In colaborare cu D. Postelnicu. Comunicare prezentată la Sesiunea Acad. 
R.P.R. în ședința din 19 octombrie 1949. Publicată în Bul. st, Sect. st. med., Acad. 
R.P.R., 1949, t. I, nr. 10, p. 865. 
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Piesele au fost fixate în lichidul lui Bouin-Hollande, incluse în para- 
fină și colorate cu hemalaun-eozină și Azan. Protocoalele următoare se 
referă la tiroidele martore, cu următoarele caracteristici generale : 

Veziculele, cu dimensiuni medii de 60 u si cu un coloid vacuolizat 
numai la 15—20% din ele; în rest, un coloid omogen, cu o densitate 
egală. Majoritatea celulelor foliculare au diametrele laterale mai mari 
decît înălțimile si nucleii ovalari. Epiteliul interfolicular este slab dezvoltat. 

Vascularizatia si dezvoltarea țesutului conjunctiv nu prezintă carac- 
teristici deosebite. 

Pe scurt, cazuri de tiroide de iepuroaică cu un nivel functional redus. 

Cazul nr. 1 (24 de ore de la împreunare). Țesutul epitelial interfoli- 
cular mai dezvoltat ca la martor. Foliculii de mărimi diferite (pe secţiuni 
apar cu dimensiuni între 22 si 90g). Se observă și numeroase vezicule 
pe cale de formare. Coloidul din aproape toate veziculele prezintă vacuole 
de resorbtie; pe secțiunile colorate cu Azan, in 70% din vezicule, s-a 
colorat cu azocarmin ; în rest, apare colorat în albastru și într-o culoare 
intermediară (violet). 

Celulele foliculare, cubice, cu dimensiuni între 8 și 27и (cele mai 
multe cu dimensiuni între 13 si 15 u) au citoplasma cromofobä, cu fine 
granulatii cianofile sau amfofile. Nucleii sînt rotunzi, cu diametrul mediu 
de би; prezintă unul sau doi nucleoli, mai mult sau mai putin mascaţi 
de cromatina dispusă în grunji mărunți. 

Vascularizatia mai bogată decît la martori, fără a fi vorba de o con- 
gestie intensă ; capilarele, de tip sinusoid. 

Țesutul conjunctiv interlobular reprezentat: prin fine fibre de cola- 
gen, dispuse pe alocuri în fascii. 

Cazul nr. 2 (3 zile de la împreunare). Țesutul epitelial mai dezvoltat 
decît în cazul precedent. Foliculii sînt mai mici (pe secțiuni apar cu dia- 
metre între 15 si.62u). Coloidul din aproape toate veziculele prezintă 
vacuole de resorbtie iar în unele pare chiar complet resorbit; alinitatea 
sa tinctorială este slab eozinofilä. 

Celulele foliculare apar de asemenea cubice, cele mai multe de dimen- 
siuni ceva mai mari decît în cazul пг. 1 (15—18 u), cu citoplasma fin gra- 
nulará. În ceea ce priveşte vascularizatia și țesutul conjunctiv, nici о deo- 
sebire evidentă față de cazul precedent. 

Cazul nr. З (5 zile de 1а împreunare). Repartiția țesutului epitelial si 
a foliculilor este asemănătoare cu cea din cazul precedent. Foliculi mai 
mari, cu dimensiuni asemănătoare cazului nr. 1; coloidul vacuolizat mult 
și în toate veziculele. Se colorează cu azocarmin. 

Celulele foliculare cubice, cu dimensiuni și aspect asemănător ca- 
zului nr, 2. 

Vascularizaţia si, în „deosebi, dezvoltarea țesutului colagen mai mare 
decît în cazurile precedente. 

Cazul nr. 4 (5 zile de la împreunare). Parenchimul tiroidei este format 
din vezicule dense si mici (cu diametrul mediu de 354); coloidui este 
mult vacuolizat si judecînd după colorabilitate, diluat. 


11 -- Opere alese, vol. III -- c. 48. 
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Celulele cubice, cu nuclei rotunzi (de cele mai multe ori clari) si 
citoplasma cir aspect fin granular; se vád si celule mai mari, tot cubice, 
ce măsoară lateral între 14—16 џи, cu citoplasma cromofobä. 

Vascularizatia este reprezentată prin fine capilare sinusoide; țesutul 
conjunctiv slab dezvoltat. 

Cazul nr. 5 (8 zile de la împreunare). Embrionul măsoară 2,6 mm, 
încă nu sint diferenţiate arcurile branhiale. 

Țesutul epitelial interfolicular putin mai scăzut decit în cazul nr. 3. 
Foliculii de aceleași dimensiuni ; coloidul prezintă numeroase vacuole de 
resorbtie. Celulele foliculare cubice, cu citoplasma fin granulará, în multe 
cazuri eozinofilá ; nucleii clari, mai voluminosi, cu diametru de 7u. 

Cazul nr. 6 (13 zile de la împreunare). Embrionul măsoară 9 mm; 
tiroida apare diferențiată ca o masă epitelială, în care se vede o regiune 
cu tendință la formare de foliculi; coloidul nu este încă apărut. Vascu- 
larizatia este bine dezvoltată; aspect de hiperemie. 

Tiroida iepuroacei respective prezintă același aspect de activitate 
crescută ca și în cazul precedent. 

Cazul nr. 7 (16 zile de la împreunare). Fătul măsoară 14 mm. Ti- 
roida este constituită din vezicule ce apar pe secțiuni cu diametru între 
18 și 50 и ; ele ocupă un spaţiu aproximativ egal си epiteliul interfolicular. 
Coloidul apare în coloratia Azan albastru, uneori ca o picătură de un 
albastru închis, alteori, în foliculii mai mari, de un albastru mai palid. 
Nucleii sînt rotunzi și сагі; nu se observă cariochineze si nici hiperemia 
din cazul precedent. Țesutul colagen apare la periferia organului. 

° Tiroida maternă prezintă foliculi a căror dimensiuni și conţinut sînt 
asemănătoare cazului precedent. Se observă însă un procent de 15% 
celule foliculare teșite, nu însă cu aspect endoteloid; nucleii acestora 
sînt ovalari și mai bazofili decît ceilalți. 

Cazul nr. 8 (18 zile de sarcină). Fătul măsoară 25 mm. Tiroida pre- 
zintă foliculi mai mari decit în cazul precedent, cu diametrul mediu de 
40u; în 20% din foliculi, coloidul apare cu vacuole marginale. Celulele 
foliculare sînt cubice, cu dimensiuni medii de 10џ, cu nucleii rotunzi, clari, 
și cu citoplasma fin granulară. 

Tiroida iepuroacei respective este mai putin bogată în țesut epitelial 
interfolicular decit în cazurile precedente. Epiteliul folicular nu prezintă 
deosebiri nete; coloidul însă apare mai dens si mai puțin vacuolizat, in 
25%, din vezicule lipsind chiar vacuolele de resorbtie. 

Cazul nr. 9 (20 de zile de sarcină). Fătul măsoară 31 mm. Tiroida 
sa пи se deosebește prea mult de cea din cazul precedent. Numărul vezi- 
culelor în care coloidul apare vacuolizat este însă mai mare (30%). De 
asemenea, glanda este mai bine vascularizată. 

Tiroida maternă prezintă foliculi putin mai mari decît în cazul 
precedent (diametrul mediu de 46), cu epiteliul în parte cubic, in parte 
teșit ; vacuolizarea coloidului este mai redusă, nu atit în ceea ce privește 
procentul de vezicule în care coloidul nu apare vacuolizat, cit în ceea ce 
privește aspectul lui morfologic, vacuolele fiind mai puţine și numai 
marginale. 
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Cazul nr. 10 (23 zile de sarcină). Fătul are 55 mm lungime. Tiroida 
are foliculi mai mari, cu diametrul mediu de 50 и. Coloidul este putin dens 
(judecînd după colorabilitate), cu vacuole de resorbtie în 70% din Ю- 
liculi. Celulele epiteliului folicular sînt cubice, cu diametrul între 10 si 
154; citoplasma cromofobä, cu foarte fine granulatii bazofile. Notám în 
plus un oarecare grad de hiperemie a organului. 

Tiroida maternă prezintă un aspect corespunzind unei activităţi re- 
duse: numai în 18% din vezicule, coloidul apare vacuolizat marginal; 
în rest, el este omogen, mai dens, și neted conturat. Celulele foliculare 
sînt cubice numai într-un procent de 309, față de celelalte, care sint mai 
mult sau mai pulin tesite, cu nucleii ovalari. 

Cazul nr. 11 (26 zile de sarcină). Fătul, lung de 74 mm, prezintă o 
tiroidä cu un aspect corespunzind unei funcții ceva mai redusă decît in 
cazul precedent. Dimensiunile celulelor sînt aproximativ aceleași ; coloidul 
însă este mai dens si mai putin vacuolizat. 

In schimb, tiroida materná prezintă un nivel functional net mai 
ridicat decit in cazul precedent; vacuolizarea coloidului se observá in 
75% din vezicule. Epiteliul acestora este format din celule in majoritate 
cubice, cu nucleii rotunzi și olari. 

Cazul nr. 12 (30 zile de sarcină, aproape de naștere). Fătul măsoară 
102 mm. Tiroida este formată din foliculi plini cu соо omogen, bine 
colorat de eozină ; celulele foliculare au înălțimea mai redusă decit lá- 
timea ; nucleii sint ovalari si mai intens cromatici ca în cazurile prece- 
dente. Țesutul epitelial interfolicular putin reprezentat. 

Examinind tiroidele de la alţi feli din același uter, am constatat 
imagini histologice asemănătoare. 

` Tiroida iepuroaicei respective prezintă un aspect de funcție, asemá- 
nător cazului nr. 3. Țesutul epitelial este mai dezvoltat decît în cazul 
precedent. Foliculi de mărimi diferite, apar pe secțiuni cu diametre între 
25 si 85u; vacuolizarea coloidului este prezentă in 90% din foliculi, si 
în diferite grade. Celulele foliculare sînt cubice, cu dimensiuni de 15 u си 
nuclei rotunzi si clari și cu citoplasma fin granulară. 

Vascularizatia și țesutul conjunctiv sensibil egale cu cele ale cazului 
nr. 3. 

Aruncînd o privire generală asupra acestor observatiuni, remarcăm 
faptul că tiroida iepuroaicelor însărcinate prezintă o ridicare progresivă 
a nivelului functional, pînă în timpul cînd tiroida fetală intră în funcție; 
în timp се nivelul functional al tiroidei fetale crește, cel al tiroidei ma- 
terne scade, pentru a se ridica din nou în ultimele zile ale sarcinii, cînd 
glanda fetală înfăţişează un nivel funcțional redus. 

Se pare că există un raport funcțional între glanda maternă si cea 
fetalä ; aceste observații ni se par a sprijini ideea că între sistemul umoral 
al femeii însărcinate si cel al embrionilor si fetilor respectivi există inter- 
relații funcţionale, tiroida maternă servind са stimul pentru dezvoltarea 
embrionului, în timp ce el însuși este lipsit de secreție tiroidiană, necesară 
calitativ sau cantitativ. 
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Pentru necesitatea tiroidei materne in dezvoltarea embrionului ple- 
dează și cercetările саге au urmărit descendența animalelor tiroidectomizate 
înaintea sarcinii sau în primele faze ale acesteia. Această operaţie produce 
avortul într-un procent destul de mare de cazuri ; dacă gestalia este posi- 
bilă, puii sînt mai mici și prezintă tulburări de creștere complexe. Astiel, 
Lanz (1904), din 33 de capre etiroidate, n-a putut să obțină decît de 
la 5 pui la termen; puii erau mai putin dezvoltați decit martorii. 

Rezultate asemănătoare au fost obținute de Spolverini (1909), 
ca si de Ukita (1919). Acesta din urmă, tiroidectomizind iepuri de 
casă între а 7-a si a 10-а zi după concepție, a observat că durata gravidi- 
tátii a fost aproape dublată, iar puii gracili și slabi, prezentau o întîrziere 
în osilicare si o hipertrofie a tiroidei. 

. Pe de altă parte, cercetările lui Grumbrecht și Loeser 
(1938) au demonstrat cá tiroxina injectatä la femelele de cobai însărcinate 
provoacă transformări caracteristice în tiroida 1е ют respectivi, dovedind 
că această substanță trece prin placentă. 

Їп acest sens vorbesc și experiențele lui Courrier, Joliot, 
Horeau si Sue care au injectat la iepuroaice însărcinate o tiroxiná 
conținînd iod radioactiv, care permite să se urmărească hormonul; se 
pare că aceasta poate să străbată placenta de la a 15-а zi de sarcină în 
continuare, dar după cum afirmă autorii, nu este vorba decît de experiențe 
preliminarii. Aceste rezultate au făcut pe Courrier să revină asupra 
opiniei sale din 1929, cînd, împreună cu Aron, au negat trecerea prin 
placentă a tiroxinei atit la ciine, cit si la cobai, în orice stadiu al 
sarcinii. 

Trebuie de asemenea avut in vedere că placenta пи este un {filtru 
pasiv, сі un organ regulator al schimburilor inaterno-fetale, astfel că 
permeabilitatea ei poate varia în funcție de doza de hormoni injectată, 
epoca gestaţiei, stadiul de dezvoltare al embrionului etc. 


ИССЛЕДОВАНИЕ ЭНДОКРИННЫХ КОРРЕЛЯЦИИ 
МАТЕРИ И ПЛОДА 
ПАРАЛЛЕЛЬНОЕ НАБЛЮДЕНИЕ ЩИТОВИДПОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
| МАТЕРИ И ПЛОДА 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Изучая параллельно гистофизиологию щитовидиой железы кро- 
ликов-самок в течение последовательных стадий беременности и их 
плодов, начиная с момента, когда железа появляется в виде зачатка, 
авторы установили, что функциональный уровень щитовидной железы 
этих кроликов растет прогрессивно до того момента, пока щитовидная 
железа плода не проявит четкие признаки деятельности. 
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Функциональный уровень материиской щитовидной железы повы- 
шается снова в течение последних дней беременности, когда отмечается 
некоторая степень гипофункции железы плода. 

Эти наблюдения подтверждают предположение о существовании 
функциональных взанмоотношений между гуморальной системой бе- 
ременной самки и гуморальной системой соответствующих зародышей 
или плодов, поскольку материнская щитовидная железа стимулирует 
развитие зародыша, в то время как последний не располагает коли- 
чественно и качествеино необходимой тиреоидной секрецией. 

Что касается вопроса о прохождении гормонов через плаценту, то 
необходимо учитывать, что плацента является не пассивным фильтром, 
а органом, регулирующим обмен между матерью и плодом, и что ее 
проницаемссть может изменяться в зависимости .от. количества введен- 
ного гормона, периода. беременности, стадии развития зародыша и T. д. 


RECHERCHES SUR LES CORRELATIONS ENDOCRINES 
MATERNO-FETALES ‚ 


OBSERVATIONS PARALLELES SUR ГА THYROIDE MATERNELLE 
ET LA THYROIDE FCETALE 


RÉSUMÉ 


L'étude paralléle de l'histo-physologie de la glande thyroide chez des 
lapines, aux phases successsives de la gestation, ainsi que chez leur 
foetus, à partir du moment ой la glande apparait comme un bourgeon, а 
permis aux auteurs d'observer que le niveau fonctionnel de la thyroide 
de ces lapines s'éléve progressivement jusqu'au moment oü la thyroide 
foetale accuse des signes de fonctionnement trés nets. 

Passé ce moment, le niveau fonctionnel de la thyroide de la mére 
s'élève de nouveaux aux derniers jours de la gestation, au cours desque!s 
la glande fœtale accuse un aspect d'hypofonction. 

Ces observations semblent corroborer l’idée de l'existence de corréla- 
tions fonctionnelles entre le système humoral de la femelle gestante et 
celui des embryons ом fœtus respectifs, [а thyroïde maternelle étant un 
stimulant pour le développement de l'embryon, lorsque ce dernier est privé 
de la sécrétion thyroidienne nécessaire, au point de vue quantitatif et 
qualitatif. 

En ce qui concerne la question de la perméabilité du placenta à 
l'égard des hormones, les auteurs sont d'avis qu’il faut tenir compte du fait 
que le placenta n'est pas un filtre passif, mais un organe qui règle les 
échanges entre les organismes maternel et foetal, de sorte que sa perméa- 
bilité peut varier en raison des doses d'hormone injectées, de la période 
de gestation, du stade de développement de l'embryon, etc. 
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STRUCTURA GLANDELOR ENDOCRINE LA PRODUSII 
PORCINELOR GESTANTE TRATATE 
CU METILTIOURACIL * 


In cercetárile noastre de endocrinologie comparatá, studiind sistemul 
endocrin la diferite rase de porci (1) am ajuns la concluzia cá unele din 
aceste animale prezintá o constitutie endocriná de tipul cushingoid, carac- 
terizată prin bazotilism  hipotizar, hipercorticosuprarenalism,  hipertiroi- 
dism. Este probabil cá bazofilismul hipofizar ca si hiperfunctia cortico- 
suprarenalá sá fie o consecintá a functiei pancreatice crescute si intreti- 
nute prin supraalimentatia acestor animale. Cercetările unora dintre noi 
[impreuná cu St.-M. Milcu (2)] au arátat, de altiel, o crestere accen- 
tuatá а bazofilelor dupá administrarea insulinei. In ce măsură acest fe- 
nomen ar putea să fie determinat de acțiunea centrilor nervoși superiori 
și în special de scoarța cerebrală, este o problemă ce va merita să fie 
studiată în viitor. 

Fiind solicitati de un trust de alimentație publică de a colabora în 
vederea creșterii în greutate a porcilor, se prezentau două posibilități de 
a interveni : a determina o creștere a asimilatiei prin stimularea glandelor 
de tip anabolic (suprarenală, pancreas) ceea ce ar solicita o creștere a 
alimentaţiei acestor animale, sau о frinare a funcției tiroidiene scázind 
astiel procesele oxidative, și îndeosebi catabolismul. Prin acest din urmă 
procedeu, alimentaţia animalelor nu ar fi trebuit să fie mărită. 

Am utilizat ambele procedee. Ne-am mărginit deocamdată la un lot 
mai mic de animale asupra căruia am încercat acțiunea unui antitiroidian 
de sinteză, metiltiouracilul (3). 

Menţionăm că, în literatură, datele asupra acestei probleme sînt 
relaitv reduse. Se admite în general că tiouracilul trece din singele matern 
prin placentă la embrion și că este de asemenea eliminat prin lapte. 
Barker (4) a găsit la șobolani o scădere a fertilităţii; puii rezultați 
fiind cretinoizi, au fost mentinuti într-un stadiu de dezvoitare incompletă 

* In. colaborare си М. Pitis, M. Dáncásiu s С. Chiru, Comunicare 


prezentată la Sesiunea Acad. R.P.R., în ședința din 18 martie 1952, publicată în Stu- 
dli si cercetäri de endocrinologie, 1952, t. Ш, nr. 3—4. 
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încă 16 luni, prin continuarea tratamentului. Autorul a întrebuințat doze 
foarte mari, circa 100 mg/kg corp, unii autori ajungind piná la 200 mg. 
Si la om a fost descris un caz de anencefalie la o mamá tratată cu tiouracil 
din а 26-a săptămînă а sarcinii, dar este putin probabil cá in acest caz 
anencefalia să îi fost datorită acestui tratament. 

În experiențele noastre, femelele au fost tratate după a 45-а zi de la 
fecundare. Dozele administrate au fost de 3 mg/kg corp, ceea ce echivalează 
cu jumătate din doza medie adiminstrată la om. 

Nu s-a observat nimic particular în jurul graviditátii. Femelele au 
născut la termen, о dată cu martorele. Puii născuţi din mamele tratate cu 
tiouracil au avut greutatea aproximativ de două ori mai mare decit a pui- 
lor născuţi din femele martore. Această diferență de greutate a crescut cu 
încă 70% în prima lună de alăptare, a scăzut apoi moderat, pentru a se 
ridica. din nou la sfîrşitul lunii a doua. Din pui nu au putut D sacrificați 
(la diferite intervale) decît o parte [16] întrucît restul au fost păstraţi 
pentru a se urmări evoluţia greutății în viitor. S-a cintárit si studiat histo- 
logic glandele endocrine, iar probele din țesuturile muscular si grăsos au 
fost trimise Institutului zootehnic pentru analiza chimică. Am cercetat în 
funcție de timpul de sacrificare, greutatea animalelor şi greutatea diferi- 
telor glande recoltate. 

Evoluţia greutăţii la animalele martore și la acele care provin din 
mame tratate cu metiltiouracil a fost următoarea: după 10 zile de la 
naștere creșterea este de 40,2%, după 25 de zile 72,6%, după 40 de zile 
este de 38,4%, după 50 de zile este de 37,5%, și după 70 de zile este de 
67,5%. În ceea ce privește greutatea diferitelor glande, în general, valorile 
absolute sint crescute față de martori, valorile procentuale avînd deosebiri 
mai mici probabil datorită faptului că diferitele organe și țesuturi nu au 
același ritm de creștere. Oricum ar îi, după 10 zile de la naștere, la puii 
proveniți din femele tratate cu metiltiouracil, tiroidele si suprarenalele 
sînt crescute față de martori, pe cînd splina este redusă. După 25 de zile 
greutatea tiroidelor și suprarenalelor are o tendință de scădere care se 
menține și la animalele sacrificate a 40-a zi. Splina зе’ menţine însă 
scăzută în greutate iar gonadele sint mult mărite față de martorii de 
aceeaşi vîrstă. Puii sacrificați a 50-a si a 70-a zi, prezintă din nou o 
creştere a tiroidei și a suprarenalelor și o scădere în greutate a splinei. 
De notat la aceste animale, îndeosebi la cele sacrificate după a 70-а zi, 
o creştere importantă a pancreasului şi ficatului. Piesele recoltate au fost 
fixate în Bouin, formol, si colorate cu hemalaun-eozină, albastru de 
analină, Azan, Sudan III. 

La examenul microscopic al organelor recoltate. s-au constatat ur- 
mătoarele : 

Hipofiza: La puii sacrificați în а 10-а zi, se observă în lobul anterior o creştere 
a cromofilelor, proporția eozinoiilelor fiind de 31% față de 21,2% la martori, iar а 
bazofilelor de 11,5% față de 5,4%. Celulele principale sint granulate, cu protoplasma 
bazofilá sau amioiilă. Їп lobul posterior celulele nevroglice sînt foarte dense si coloidul 
redus. După 25 de zile aspectul este asemănător. După 40 de zile se observă o tendinţă 
la involutie a celulelor eozinofile, mai: putin a bazofilelor și apariţia de zone importante 
de proliferare in cordoanele celulare principale. După 50 de zile eozinofilele apar din 
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nou active, intens granulate, aspect ce se menţine si ia animalele sacrificate a 70-a zi. 
Modificările sint mai putin evidente la nivelul lobului intermediar si posterior. 

Epifiza. La puii proveniți din mame tratate, epifiza contine numeroase celule 
vacuolate, zonele de proliferare fiind mai reduse față de martori. In general, aspectul 
mai puţin activ, față de martori, se întilneşte la toate animalele, indiferent de epoca 
sacriticärii. 

Tiroida. La puii sacrificați după 10 zile, tiroida este formată din celule înalte, 
prismatice si cu zone de proliferare. Coloidul este dens, excepțional cu vacuole de 
resorbtie. Este o stimulare a procesului proliferativ cu inhibitia celui secretor. La 
martori, celulele sint cubice, în mare parte vacuolizate, coloidul avînd de asemenea 
numeroase vacuole. După 25 de zile, procesul de proliferare este mai redus, aspectul de 
repaus fiind mai accentuat. După 40 de zile, tiroida apare activă, fiind stimulată atit 
în activitatea proliferativă cît si în cea secretorie, aspectul la această dată apropiindu-se 
de cel întîlnit la martori. După::50—70 de zile, aspectul activ se menține fiind' uşor 
accentuat față de martori. 

Suprarenalele. După 10—25 de zile, zona de proliferare glomerulară apare moderat 
redusă, lipidele in fasciculată sînt reduse, zone de proliferare activă întilnindu-se ín 
reticulară. În această zonă apar lipide abundente sub formă de picături, în celulele din 
porțiunea învecinată medularei. La martori zona de proliferare este та! activă în 
glomerulară ; granulatiile lipidice sint ioarte numeroase, ín fasciculată, îndeosebi în 
partea externă, intîlnindu-se cu totul excepţional în zona reticulară. După 40 de zile, 
la puii proveniţi din mame tratate, lipidele sînt prezente în toată zona corticală, cu 
excepția glomerularei, la martori mentinindu-se aspectul descris. După 50 şi 70 de zile, 
la primele, revine aspectul întîlnit anterior. 

"Ovarul. Prezintă o activitate scăzută, tradusă prin evoluţia foliculilor primordiali, 
spre foliculi secundari, pe cînd la martori sînt prezenți numai primii foliculi. Incepind 
de la a 40-a zi în zona medulară în apropierea capilarelor apar aglomerări de celule 
încărcate cu granulatii lipidice. Uneori, aceste aglomerări sînt înconjurate de un perete 
ce amintește de endoteliul vascular. Unele celule cu caracter migratoriu încărcate cu 
granulatii Hpidice, se întîlnesc izolate în zona corticală, în apropierea foliculilor. 

Testiculul. Este mai evoluat decît la martori, indiferent de epoca de sacrificare. 
In general țesutul interstitial este mai redus, celulele din această zonă colorindu-se 
difuz cu Sudan. În celulele tubilor seminiieri există numeroase granulatii lipidice. si o 
proliferare activă a spermatogoniilor şi spermatocitelor. 

La martori celulele din țesutul interstitial sint mai dezvoltate, conținînd nume- 
roase granulatii lipidice; în celulele tubilor seminiferi, lipidele se constată numai 
excepțional, proliferarea celulelor seminale fiind de asemenea foarte redusă. 

Splina. Este formată mai ales din pulpa roşie, procesul de distrugere eritrocitară 
fiind mai activ la puii proveniți din mame tratate. De la a 40-a zi apare o tendință 
la proliferarea limfoidă, care este mai accentuată la martori. 

Pancreas. Nu sint modificări semnificative pînă la a 50-a zi. De la această dată, 
la puii mamelor tratate cu tiouracil se observă o însemnată proliferare a insulelor Lan- 
gerhans care au un aspect neregulat, cu numeroase înmuguriri si cu hiperemie impor- 
tantă la nivelul lor. 

- Tot de Ја această dată în ficat, numărul celulelor binucleate este foarte important. 


Probele din mușchi și grăsime trimise Institutului zootehnic pentru 
analiză, au arătat, la puii proveniţi din mame tratate, următoarele : 


Fig. 2. — Hipofiza, 10 zile; 


tratat. 


Fig. 3. — Tiroida, 10 zile; martor 


Imersie. 


(10 X 40). 
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Proba M Proba T Proba M Proba T 

50 de zile 50 de zile 70 de zile 70 de zile 
Apă % 75,10 72,28 78,35 76,35 
Testul Substantá uscatá % 24,90 27,22 21,65 23,65 
muscular /Gräsime % 6,65 9,68 2,41 4,13 
Substante proteice % 16,68 16,34 18,19 18,44 

Cenusa % 0,880 0,805 0,871 0,889 
ipos| APă % 21,37 16,87 42,65 15,52 
Tesut adipos! Substanţă uscată % | 7863 83,13 | 57,38 84,48 
Grásime % 68,61 77,61 i 47,61 | 77,17 


Se constatá o scádere а apei in muschi si o crestere а substantelor 
uscate, mai ales a grăsimilor, substanțele proteice si cenușa nefiind modi- 
ficate. În țesutul grăsos aceeași scădere a apei cu creşterea substanţelor 
uscate si a grăsimilor. 

În rezumat, la pui proveniți din mame tratate cu metiltiouracil se 
observă in а 10-а zi după naștere o proliferare a elementelor cromolile 
din lobul anterior al hipofizei, o proliferare netă a suprarenalei îndeosebi 
a zonei reticulare, cu apariția lipidelor la acest nivel și un aspect hipo- 
secretor a! tiroidei. Acest aspect se menţine pînă în a 25-a zi, la această 
dată observindu:se o tendinţă la hipertrofie a gonadelor cu evoluția ele- 
mentelor germinale. În a 40-a zi, aspectul este moditicat, cromofilele au 
tendința la involutie, tiroida este mai activă, suprarenalele au aspectul 
întîlnit la martori. Din a BO-a zi, constatăm din nou aspectul anterior la 
care se adaugă o proliferare activă a insulelor lui Langerhans si a celu- 
lelor hepatice. 


Din aceste experiențe, rezultă că tratamentul cu metiltiouracil la 
mame a determinat modificări în evoluţia puilor. Inhibitia tiroidiană а 
determinat o stimulare a hipofizei și a suprarenalei, probabil prin inter- 
mediul acesteia din urmă. Activitatea suprarenalelelor poate fi la rîndul 
ei răspunzătoare de activitatea gonadelor. Acest aspect s-a menţinut prima 
lună a perioadei de lactatie după care interval, cu excepția gonadelor, s-a 
observat revenirea 1a starea normală, intilnitá la martori. Din a 50-a zi 
aspectul anterior a revenit. Este de presupus că la aceste animale după 
întreruperea alăptării, alimentația prin hiperpancreatismul се 1-а provo- 
cat a putut determina un răspuns hipofizo-suprarenal mai accentuat față 
de martori. 

Experiențele de față sint importante pentru că demonstrează in pri- 
mul rînd efectele, cu totul deosebite, care se pot obţine prin diferite doze 
de metiltiouracil şi pe anumite specii. Aspectul practic al:problemei ре de 
altă parte, arată că se poate realiza o ameliorare a creșterii porcinelor prin 
tratamente, începînd din viața intrauterină. În experiențele noastre ani- 
malele astfel tratate au avut o creștere cu aproximativ 50% față de mar- 
tori şi această creştere s-a menținut pînă la a 70-a zi. Animalele rămase 
în observaţie ne vor arăta cit timp se va menţine această diferență. 


170 С. 1. РАВНОМ 


De acord cu rezultatul general al cercetárilor lui Miciurin si 
Lisenko, cercetările noastre arată cá omul poate modifica speciile 
animale (ca și pe cele vegetale), că ereditatea nu este un fenomen imuabil 
fixat o dată pentru totdeauna și că cercetătorul și tehnicianul îl poate 
modifica punindu-l în serviciul omului. Ne propunem să continuăm cerce- 
tările noastre. 


CONCLUZII 


S-au tratat scroafe gestante cu 3 mg metiltiouracil pe kg corp înce- 
pînd de la a 2-a lună, cu urmărirea din punct de vedere ponderal, histo- 
logic și chimic, а 16 produși ріпа la intárcare. 

Animalele tratate cu metiltiouracil au crescut cu aproximativ 40—70% 
faţă de martori. 

Ca modificări histologice cităm aspectul hiposecretor al tiroidei, sti- 
mularea reticularei suprarenalei încărcată си lipide la acest nivel si pro- 
liferarea insulelor Langerhans. 

Din punct de vedere chimic dozările făcute în carne și grăsime au 
arătat creșterea grăsimilor, a substanțelor uscate (proteinele fiind nemodi- 
ficate) şi o scădere a apei. 

Aspectul practie al problemei arată că se poate realiza o amelio- 
rare а creșterii porcilor prin tratamente începînd din viaţa intrauterină. 


СТРОЕНИЕ ЭНДОКРИИНЫХ ЖЕЛЕЗ У ПОРОСЯТ 
ПРИ ВВЕДЕНИИ МЕТИЛТИОУРАЦИЛА БЕРЕМЕННЫМ 
СВИНОМАТКАМ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Беременным свииоматкам вводилось по З Mr метилтиоурацила на 
|. кг веса тела, начиная со 2-го месяца беременности. Были прослежены 
с весовой, гистологической и химической точек зрения их 16 поросят 
до прекращения кормления. 

Вес этих поросят был на 40—70% больше веса контрольных 
животных. | 

Среди гистологнческих изменений отмечалось: гнпосекреторный 
вид щитовидиой железы, стимуляция загруженного жирами ретику- 
лярного слоя надпочечника и пролиферация островков Лаигерганса. 

С химической точки зрения количественные определения, произ. 
веденные в мясе и сале, показали увеличение содержания жира и 
снижение содержания воды при неизменном количестве белков. 

С практической стороны таким образом оказывается, что можно 
улучшить выращиваемых свиией путем их обработки, начиная с вну- 
триутробной жизни. 
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ОБЪЯСНЕНИЕ РИСУНКОВ 


Рис. 1. — Коитроль. Гипофиз. 10 дней. Иммерсия. 

Рис. 2. — Обработанное жнвотное. Гипофиз. 10 дней. Иммерсия. 

Рис. 3. — Контроль. Шитовидная железа. 10 дней. 10Х 40. 

Рис. 4. — Обработанное животное. Щитовидная железа. 10 дней. Гипертрофия 
клеток щитовидной железы. 

Рис. 5. — Контроль. 70 дней. Яичко. 70 дней. Жиры в интерстициальной ткани. 

Рис. 6. — Обработанное животное. Яичко. 70 дней. Жиры в семенных протоках. 

Рис. 7. — Обработаниое животное. Яичник. 70 дней. 10Х 40. 


Рис. 8. — Контроль. Яичник. 70 дней. 10 X 40. 


LA STRUCTURE DES GLANDES ENDOCRINES 
CHEZ LA PROGÉNITURE DES TRUIES GESTANTES 
TRAITEES AU METHYLTHIO-URACILE 


RESUME 


Des truies gestantes ont été traitées à raison de 3 mg de méthylthio- 
uracile par jour, à partir du second mois de la gestation et on a suivi 16 
gorets, jusqu'au sevrage, au point de vue pondéral, histologique et 
chimique. 

Chez les animaux traités, la croissance a dépassé de 40 à 70% 
celle des témoins. | 

On cite comme modilications histologiques l’aspect hyposécrétoire de 
la thyroïde, la stimulation de la substance réticulaire de la surrénale 
chargée de lipides à ce niveau et la prolifération des îlots de Langerhans. 

Au point de vue chimique, les dosages effectués dans la chair et la 
graisse ont montré l'augmentation des lipides (les protéines ne se modi- 
Hent pas) et la réduction de l'eau. 

L'aspect pratique du probléme démontre qu'on peut réaliser une 
amélioration de la croissance des porcs par des traitements institués dés 
la vie intra-utérine. 


EXPLICATIONS DES FIGURES 


Fig. 1. — Нурорйузе de l'animal de 10 jours, témoin. Immersion. 

Fig. 2. — Hypophyse de l'animal de 10 jours, traité. Immersion. 

Fig. 3. — Thyroïde de l'animal de 10 jours, témoin. (10X40). 

Fig. 4. — Thyroïde de l'animal de 10 jours, traité  Hypertrophie des cellules 
thyroidiennes, absence des vacuoles de résorption (10X40). 

Fig. 5. — Testicule de l'animal de 70 jours, témoin. Lipides dans le tissu inter- 
stitiel (10X40). . 

Fig. 6. — Testicule de l'animal de 70 jours, traité. Lipides dans les tubes sémin- 


aux (105x240). 
| Fig. 7. — Ovaire de l'animal de 70 jours, traité (10х40). 
Fig. 8. — Ovaire de l'animal de 70 jours, témoin (10х40). 


CERCETARI PRIVITOARE LA PATOGENIA NANISMULUI 
TIROXINIC CONGENITAL EXPERIMENTAL * 


Intr-o lucrare anterioară, unii dintre noi au arătat cá tiroxina admi- 
nistrată embrionului de găină, între a 4-a si а 14-a zi de incubație, în 
doză totală de 1—5,5 y produce o microsomie a puilor, care se evidenţiază 
$i se acentueazá cu virsta. Microsomia este însoţită de o insuficientă 
diferențiere а cartilajelor de creştere, care rămîn larg deschise. 

Am presupus atunci că tratamentul cu tiroxină ar produce o in- 
hibitie hipofizará, care ar duce la o insuficienţă tiroidiană secundară. 
Inhibitia hipofizará s-ar produce, Не prin acţiunea directă a tiroxinei 
asupra hipofizei, realizind un nanism hipolizar, Не printr-o acțiune toxică 
asupra sistemului nervos central, care s-ar rásiringe asupra hipofizei, 
realizind o distrofie neuro-hipofizarä. 

Pentru verificarea originii hipofizare a nanismului descris de noi, 
am încercat să determinăm activitatea tireotropă a hipofizei și activitatea 
tiroidei la embrionii trataţi cu tiroxină, cu ajutorul metodei Voitkevici- 
Kabak (4), iar pentru lămurirea eventualei acţiuni toxice, pe care tiroxina 
ar avea-o asupra celulei nervoase, nanismul fiind o consecinţă a acesteia, 
am studiat modul de variaţie a fosfatazei alcaline din creierul embrionilor 
trataţi, considerind această enzimă ca unul din indicii cei mai semnifi- 
cativi pentru starea funcțională a celulei nervoase, dată fiind importanţa 
proceselor de legare și desfacere a fosforului la acest nivel. 

Pentru a decela tipul de nanism produs de noi prin depistarea unor 
modificări osoase „specifice, cum am întîlnit în nanismul insulinic!), am 
efectuat dozári de calciu, fosfor si fosfatazá alcalină din oasele femurale 
ale embrionilor tratați, ca și a martorilor, la diferite perioade de incubație. 


* În colaborare си М. Bălăceanu, E. Condrea, J. Biener si N. Albu, 
Publicat în Studii şi cercetări de endocrinologie, 1955, t. VI, nr. 3—4, р. 367. 

1) С. I. Parhon, М. Bălăceanu și N. Albu, Acțiunea insuline asupra dez- 
voltării embrionare la găină (cataractă congenitală si acondroplazie). Comunicare pre- 
zentată la Sestunea Secţiei de științe medicale, din 22—26, 1, 1954. 
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Am dozat de asemenea glicogenul hepatic, acesta fiind foarte ușor 
mobilizabil prin tratamentul tiroidian. 


METODA DE LUCRU 


Am lucrat pe 60 de ouă de găină de rasa Leghorn (30 tratate cu 
tiroxină 51.30 martore) . 

Tratamentul cu tiroxină s-a început în ziua a 7-a de incubație, făcîn- 
du-se 8 injecții, pînă în ziua a 17-a. Tiroxina s-a administrat prin de- 
punerea de picături pe membrana corioalantoidă, după efectuarea prea- 
labilă a unei ferestre. Dozele utilizate au fost de 0,4  tiroxină pe injecție, 
doza totală fiind de 3,2 у tiroxinä. 

S-au sacrificat, prin decapitare, embrionii tratați și martorii, în a 
12-а, а 16-а si a 20-a zi de incubație. 

S-a dozat fosfataza alcalină din creier (tabelul nr. 1) si osul femural, 
după metoda Genner-Kay (tabelul nr. 2),glicogenul hepatic după metoda 
о (tabelul nr. 3), precum și sărurile minerale din osul 
emural. 


Tabelul nr. 1 


Dozarea fosfatazei din creier la embrion 


(ng Р% g ţesut) 


Ziua a 12-а de incubație Ziua a 16-а de incubație Ziua a 20-a de incubație 
Tratati Martori Tratati Martori Tratati Martori 
170,13 192,23 248,50 287,9 345,11 423,0 
259,95 | 191,34 219,07 291,14 358,54 406,68 
267,71 154,07 349,39 245,15 406,12 370,53 
210,52 211,89 226,33 379,42 . 397,66 366,46 
239,34 157,80 . 214,26 302,60 305,11 380,04 
222,92 129,69 318,28 400,27 287,06 402,87 
198,92 185,26 394,89 304,42 421,46 360,31 
150,80 153,24 275,40 234,74 496,18 374,68 
146,07 180.88 349,30 518,99 455,50 
172,63 182,18 376,01 362,03 429,49 
167,28 422,15 322,41 
192,29 430,24 
124,72 
193,25 
129,33 | | 


De la embrionii sacrificați în a 20-a zi de incubație s-a recoltat hipo- 
fiza şi tiroida, care s-au implantat imediat în cavitatea abdominală a mor- 
molocilor de broască, împărțiți în 6 loturi, în modul următor: 

„Lotul T1: 15 mormoloci, cărora li s-a implantat cite о hipofiză de 
embrion tratat cu tiroxiná. 

Lotul II: 15 mormoloci, cărora li s-a implantat cite o hipofiză de 
embrion martor. 
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Tabelul nr. 2 
Dozarea fosfatazei din os la embrion ` 


(mg P% g ţesut calcinat) 


Ziua a 12-а de incubație Ziua a 16-а de incubație Ziua a 20-a de incubație 
Tratati Martori Tratati | Martori Tratati Martori 
1 098,0 1 137,8 2 154,0 1 750,0 1118,49 1 269,38: 
1 865,0 941,5 2 246,6 1 946,8 1 631,35 2 354,75 
1 738,0 1 156,7 1 652,4 3213,4 1603,76 1 477,66 | 
1880,0 1252,7 1969,8 2163,4 944,69 I 906,30 - 
1 988,0 1367,0 1 746,06 1 483,5 1 324,54 1685,52 
1 507,0 944,6 1844,5 2 289,1 1 185,85 1 794,08 
1577,0 1 192,6 1 582,3 1 599,1 1 372,43 919,46 .:. 
1 109,0 1 039,3 1 819,4 1 968,2 1 372,43 1 231,74 
1011,0 1 178,4 2 106,5 2 028,2 942,53 1574,04 
1418,0 1 842,0 1 782,28 1 806,63 
1 825,3 1 700,55 1 368,48 
1 867,2 
1 499,23 
Tabelul nr. 3 
Dozarea glicogenului hepatic la embrion 
(mg glugozá % g tesut) 
Ziua a 16-а de incubatie Ziua a 20-a de incubatie 
Tratati Martori Tratati Martori 
598,2 597,01 510,1 142,1 
745,9 988,48 371,4 1631,1 
292,6 931,46 337,6 1 103,9 
. 178,57 510,61 770,0 1 026,0 
:- 459,97 563,17 1606,2 1 234,2 
644,26 1501,00 1726,1 1 313,2 
625,35 1558,3 970,4 
. 756,59 1 756,3 614,3 
591,64 1440,0 15238 
1491,9 
1905,8 
1715,3 
594,1 
Lotul ПІ: 15 mormoloci de control, fără implant. 


Lotul IV : 30 de mormoloci cárora li s-a implantat cite o tiroidá de 
embrion tratat cu tiroxiná. 
Lotul V : 30 de mormoloci, cărora li s-a implantat cîte o tiroidă de 
embrion martor. 
„Lotul УГ: 30 de mormoloci de control fără implant. 


Mormolocii au fost de aceeași 
același stadiu de metamoríozá, 


rasă, cu aceleași 
înainte de apariția membrelor. 


dimensiuni și în 


După 4 zile de la implantare, apărînd primele semne de metamorfoză 
(scurtarea si îngroparea cozii), 
rindu-se lungimea intestinului. 


mormolocii 


au fost sacrificati, 


măsu- 


TEMP HE NOTOS 
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REZULTATE OBTINUTE 


Lotul Г: intestinul mormolocilor, care au primit grefa de ШроН2А de 
la embrionii trataţi cu tiroxină, a prezentat o scurtare de 9% fatä de cei 
de control, lungimea medie a intestinului fiind de 0,40 cm, fatá de 
7,05 ст la mormolocii de control. E. s. !) = 0,166. Această diferență este 
foarte semnificativă. 

Lotul II: intestinul mormolocilor care au primit grefa de hipofiză 
de la embrionii martori netratati, a prezentat o scurtare de 24,8% faţă 
de mormolocii de control. E. s. = 0,140. Diferenţă de asemenea foarte 
semnificativă. 

Lotul Ш: intestinul mormolocilor martori a prezentat o lungime 
medie de 7,05 cm. 

Diterenta dintre scurtarea produsă de hipofiza de embrion martor 
şi hipofiza de embrion tratat cu tiroxină este de 15,8%. E. s. = 0,145, 
diferență foarte semnificativă. 

Lotul IV : intestinul mormolocilor care au primit grefă de tiroidă de 
la embrionii trataţi cu tiroxină, a prezentat o scurtare cu 68,75%, lun- 
gimea lui fiind in medie de 2,35. cm față de 7,52 cm la mormolocii de 
control. E. s. = 0,110, diferenţă foarte semnificativă. | 

Lotul V : intestinul mormolocilor care au primit greiá de tiroidá de 
la embrionul martor, a prezentat o scurtare de 78% față de cei de control, 
lungimea medie a intestinului mormolocilor cu grefá fiind 1,63 cm, fatá 
de 7,52 cm lungimea medie a intestinului mormolocilor de control. 
E. s. = 0,065, diferență foarte semnificativă. 

Lotul УГ: Lungimea medie a intestinului mormolocilor de control а 
fost de 7,52 cm. 

> Diferenţa între scurtarea produsă de tiroidá de embrion martor si cea 
produsă de tiroida de embrion tratat cu tiroxină este de 10,45%. 
E. s. = 0,160. Datele sînt redate în tabelul nr. 4. 


Tabelul nr. 4 


` Media lungimii intestinului mormolocilor grefati cu tiroidă si hipofiză 


Lotul un е | rer 
I Grefă de hipofiză de la embrionii trataţi cu 
tiroxiná 6,40 + 0,166 1,10 
qp Grefä de hipofiză de la embrioni martori 5,30 + 0,140 1,10 
| Iti Fără grefă 7,05+0,145 0,63 
IV Grefă de tiroidă de la embrioni tratați cu - 
tiroxiná 2,35 + 0,110 0,72 
V Grefă de tiroidá de la embrioni martori 1,63 + 0,065 ‚0,72 
ЕЕ Fără grefă 7,52 7 0.160 5,17 


1) E. s. = eroare standard. 
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Nu s-au obținut variații semnificative pentru nici unul din elementele 
studiate biochimic. 


INTERPRETAREA REZULTATELOR 


Glandele endocrine embrionare se stie că funcţionează de la o апи- 
mită perioadă și sînt indicii că ar secreta substanțe cu proprietăţi ase- 
mănătoare hormonilor glandei respective adulte. 

Astiel, tiroida embrionului de găină captează iodul radioactiv din 
а 10-а zi de incubație (1) și greiarea ei la mormolocul de broască pro- 
duce metamorioza (5). 

Hipofiza embrionará pare să secrete hormoni tireotropi din ziua a 
10-а, deoarece оте!агеа unei hipofize de embrion de această vîrstă, pe 
membrana corioalantoidă a unui alt embrion provoacă activarea tiroidei 
acestuia. J. B. Trumell și Е. Е. Brayer (10) au arătat cá sub 
influența hormonului tireotrop, tiroida embrionului de 10 zile. fixează 
mai mult iod decît a celor de control. 

După date personale, activitatea tireotropă a hipofizei embrionului 
de găină de 10 zile se poate pune în evidență si prin metoda Voitkevici- 
Kabak, de scurtare a intestinului de mormoloc. 

Dozele de tiroxină administrate de noi ar Н putut produce o inhi- 
bitie a hipofizei, asa cum se întîmplă la animalul adult, cu insuficiența 
secreției tireotrope și secundar, cu scăderea secreției tiroidiene. 

Din datele expuse, reiese că hipofiza embrionilor trataţi cu tiroxiná 
produce o scurtare a intestinului mormolocilor cu 15,6% mai mică decit 
aceea produsă de hipofiza embrionilor netratati. 

Cum acţiunea de metamorioză se produce prin intermediul tiroidei, 
stimulată de hormonul tireotrop din стей, se poate deduce că activitatea 
tireotropă a hipofizei embrionilor tratați cu tiroxină este mai mică decît 
la embrionii martori. 

Activitatea tireotropá este scăzută prin insuficienta secreție a hormo- 
nului tireortop, aceasta insotindu-se și de o activitate tiroidiană scăzută 
(Belloiu, Holban, Sáhleanu). Cercetările lui J. B. Tru- 
mell și F.F. Brayer pledează în același sens. 

Am încercat să lămurim prin studiul evoluţiei fosfatazei alcaline din 
creierul embrionilor trataţi, dacă inhibitia hipofizei se produce printr-o 
acţiune directă a tiroxinei asupra hipofizei sau asupra sistemului nervos 
central. Lipsa oricărei variaţii semnificative a fosfatazei alcaline din 
creierul embrionilor trataţi ne face să respingem ideea unei intoxicații a 
celulei nervoase. Їп experiențele noastre, în care am administrat me- 
dinal sodic — substanţă cu acţiune electivă asupra celulei nervoase — 
la embrionii de găină, am obţinut curbe ale fosfatazei alcaline la un nivel 
mai scăzut decît la cei de control. 

Lipsa de modificări semnificative ale fosfatazei și mineralelor din os 
ne arată că atît compoziţia chimică a osului, cit și procesul de minerali- 
zare, nu au fost modificate în faza embrionară. 
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Este interesant faptul cá inhibitia hipofizará embrionará constatată 
nu se rásiringe asupra dezvoltării embrionulu. însuși, nici morfologic, 
nici biochimic. 

A. Vidal (11) obţine tot cu tiroxinà, o întirziere in diferențierea 
tiroidei embrionului de pui, pînă in ziua a 17-a, după care dezvoltarea se 
face rapid, astfel încît la termen, aspectul este normal. 

În clinica umană, avem ocazia să vedem cazuri de nanism la copii 
fără antecedente patologice, născuţi la termen, cu greutate normală, Ce 
poate oare determina o astfel de anomalie? Este probabil cá inhibitia 
embrionará creează un potential patologic pentru viața extraembrionará, 
fără а avea răsunet manifest asupra celei embrionare. 

Există experiențe (2) care dovedesc că decapitarea embrionului nu 
iniluenteazá си nimic creșterea. S-ar putea ca inhibitia intraembrionará 
să realizeze o limită de funcționare scăzută, care să ducă la o epuizare 
rapidă în timp si de aceea, în viața embrionară să nu se manifeste evi- 
dent, dar care să poată fi decelată prin teste fiziologice mai fine. Este 
posibil ca hormonii embrionari să nu aibă același rol ca cei adulţi, em- 
brionii utilizînd hormonii materni (la mamifere) sau cei depozitati in 
ou (la păsări), iar glandele endocrine să aibă roluri morfogenetice spe- 
ciale, caracteristice acestei epoci de dezvoltare, astfel că o deficiență glan- 
dulară embrionará să nu ducă la modificările la care ne-am aștepta prin 
analogie cu animalele adulte, dar modificarea potenţialului lor funcțional 
să se manifeste mai tirziu, printr-un tablou patologic special. 

Dezvoltarea este un proces neîntrerupt саге se continuă si în viața 
extraembrionară. Un factor poate interesa o glandă sau un alt organ — 
în viața embrionară — fără să producă modificări aparente în această 
perioadă, ci numai în evoluţia ulterioară a individului. Noţiunea de po- 
tential biologic al organelor ni se pare deosebit de interesantă si ar putea 
explica multe din așa-numitele probleme legate în patologie de noţiunea 
de teren. De ce la menopauză o femeie face o insuficiență tiroidiană si 
alta о hipertiroidie? De ce un individ face о psihoză de reacţie de tip 
depresiv sau altul de tip maniacal ? Desigur, acest potential biologic line 
de o serie de factori, printre care: ereditatea, condiţii de dezvoltare, pato- 
logia acestei dezvoltări, condițiile de mediu etc. Este interesant de reţinut 
că potențialul ereditar constituie o componență — încă desigur modifi- 
cabilă. Potenţiatul de dezvoltare ulterioară poate fi schimbat foarte mult 
prin acțiunea uno. factori diferiți asupra embrionului. 

Cunoscind modul de răspuns la diferiți factori, cu acţiune intra- 
embrionară, putem să dirijăm dezvoltarea. De asemenea, putem înţelege 
patogenia unor tulburări mai tardive și să efectuăm o profilaxie raţională 
се! puţin în unele cazuri. Dificultatea constă în faptul că, deși unele 
tulburări apar în viața extraembrionară, procesele se produc intraembrio- 
nar și profilaxia — pentru a fi eficientă — trebuie făcută în această 
perioadă, cînd nu avem încă simptome clinice; problema ar fi deci а 
depistării la timp. Pornind de la interpretări experimentale asupra facto: 
rilor patogenici și asupra răsunetului lor în funcția organelor embrionare, 
va trebui să găsim mijloace de control de ordin fiziologic, care să ne per- 


19 -- Opere alese, vol. ИТ — с. 48. 
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imită acționarea corectă si la timp. Aceasta este, de altfel, și interesul 
practic pe care-l acordăm acestei probleme. 

Revenind la nanismul tiroxinic, se pune întrebarea dacă numai in- 

hibitia hipofizará prin tiroxiná îl poate realiza. Desigur, si alti factori 
pot duce la acelasi lucru: o infectie microbianá sau viroticá, o tulburare 
circulatorie, o substanță medicamentoasă etc. 
Credem că este potrivit să cităm lucrările lui Fishman, Evans 
și Roy-Allen, care afirmă existența unei dependențe strînse între hor- 
monul de creştere și cel tiroidian, primul find răspunzător de creștere, 
celălalt de diferenţiere. 

Faptul cá sindromul clinic corespunzător hipertiroxinemiei cu na- 
nismül descendenților nu este cunoscut, se explică prin aceea cá Base- 
dow-ül nu este o condiţie prielnică gestatiei, ba mai mult, in genere, pe 
Таха antagonismului tiro-ovarian se produc rar sarcini. La aceasta se 
adaugă faptul constatat de noi în cercetările făcute pe mamifer (7) că 
tiroxina are un efect abortiv. 

Unul dintre noi (С. I. Parhon), cercetind descendenţii base- 
dowienilor, а întîlnit un caz de idiotie, la care s-a găsit o ingrosare mare 
a calotei craniene, si alte cazuri in care descendenţii prezentau distrofii 
endocriniene sau aveau o sensibilitate pentru tuberculoză. 

În statistica lui O'Bell (6) nu se cercetează decit copiii în mo- 
mentul nașterii. | 

Deoarece credem că orice factor, care ar inhiba hipofiza embrionului, 
nu numai tiroxina, ar putea duce la același rezultat, va fi interesant să 
creem, experimental, diferite tipuri de inhibitie hipofizará, spre a vedea 
în ce limite se poate realiza sindromul. 

Faptul că glicogenul hepatic, care este scăzut cu aproximativ 30% 
în ziua а 16-а de incubație, nu prezintă o variaţie semnificativă față de 
martori la ecluziune, se datorește probabil încetării tratamentului în 


timele zile. 


К ВОПРОСУ O ПАТОГЕНЕЗЕ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО 
ВРОЖДЕННОГО THPOKCHHOBOTO НАНИЗМА 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Изучается гипотеза гипофизарного происхождения эксперименталь- 
ного врожденного тироксинового нанизма, осуществленного у курицы 
путем виутризародышевой обработки. 

Применялся тест Войткевича-Кабака (Укорочение TOHKOË KHIUKH 
головастика), и производилась подсадка щитовидной железы и гипо- 
физа ‘зародышей, обработанных тироксином. Было получено укороче- 
ние соответствующей ‘кишки на 10,45 и 15,60%, менее выраженное, чем 


„OPERE ALESE 179 


у животных, которым произвели такие же подсадки от необработанных 
зародышей. 

Этот факт указывает на гипофизарно-тиреоидное торможение. 

„Результаты, выраженные статистически, являются данными. име- 
ющими большое значение. y 

Определение щелочной фосфатазы в мозгу обработанных зароды- 
шей ие выявило изменений по сравнению с контролем. 

Определение фосфора и клеточной фосфатазы в костях ие выя- 
вило никаких колебаний. 

Обсуждаются полученные результаты, и ставится вопрос о биоло- 
гическом потенциале оргаиов, на которые можно влиять посредством 
внутризародышевых вмешательств, так чтобы эффект выявлялся на 
вародыше исключительно при помощи очень чувствительных физиоло- 
гических тестов. Этот эффект проявляется ясно позже. 


RECHERCHES PORTANT SUR LA PATHOGÉNIE 
DU NANISME THYROXINIQUE CONGÉNITAL EXPÉRIMENTAL 


RÉSUMÉ 


L'auteur cherche à vérifier l'hypothése de l'origine hypophysaire 
du nanisme thyroxinique congenital expérimental, obtenu par traitement 
intra-embrvonnaire chez la Роше. | 

Il a appliqué le test de Voitkévitch-Kabak, consistant en un rac- 
courcissement de Pintestin grêle du ага, et a implanté la thyroïde 
et l'hypophyse des embryons traités à la thyroxine, obtenant de cette 
maniére un raccourcissement de l'intestin, de 10,4595 et respectivement, 
de 15,6%, par rapport aux témoins auxquels on avait greffé les mêmes 
implants d'embryons non traités. 

Ce fait met en évidence une inhibition hypophyso-thyroidienne. 

Les résultats, exprimés sous la forme statistique, indiquent des don- 
nées trés signilicatives. 

Le dosage de la phosphatase alcaline dans le cerveau des embryons 
traités n'a pas mis en évidence de modifications comparativement aux 
témoins. 

Le dosage du P et de la phosphatase cellulaire dans les os n'a pas 
révélé de variations. 

L'auteur discute les résultats obtenus et pose le probléme du 
potentiel biologique des organes qui pourraient être influencés par linter- 
médiaire des interventions intra-embryonnaires, cet effet n'étant pas ap- 
parent mais pouvant étre décelé par des tests physiologiques trés sensibles. 
. Cet effet apparait ultérieurement. 
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CERCETÁRI DE MORFOLOGIE 


PRIVIRE MORFOLOGICĂ DE ANSAMBLU ASUPRA MODULUI DE A 
REACȚIONA ȘI ASUPRA ANATOMIEI PATOLOGICE GENERALE 
A GLANDEI TIROIDE * 


După ce am studiat morfologia glandei tiroide în diferite condiții 
' fiziologice, experimentale, patologice etc., credem că este necesar să arun- 
căm о privire de ansamblu $ asupra principalelor modificări ce le pot 
suferi diversele părți constitutive ale acestui organ în diferite împrejurări. 

Vom începe prin a studia variațiile pe care glanda le poate suferi din 
punct de vedere al volumului, greutății, coloratiei, pentru a studia apoi 
aspectul microscopic al veziculelor tiroidiene (peretele epitelial și con- 
ținutul foliculilor), al țesutului epitelial și conjunctiv interstitial, al va- 
selor sanguine si limfatice, si în sfîrșit al nervilor intratiroidieni. 

Modificările de volum si de culoare ale glandei tiroide. Volumul aces- 
tui organ este mărit în diferitele forme de gușă, inclusiv cea basedowiană, 
în care mărirea este însă mai putin însemnată decît în gușa endemică. 
Glanda este de asemenea mărită în tumorile tiroidiene și în mai mică 
măsură în stările congestive ce араг la pubertate, perioada menstruală, ` 
graviditate, menopauză, ca și în cursul unor boli contagioase. 

După Ukita (1919) s-ar observa, si o hipertrofie a tiroidei la des- 
cendentii iepuroaicelor etiroidate în primele zile ale sarcinii. 

Reamintim de asemenea hipertrofia tiroidiană care însoțește adeseori 
tumorile uterine. 

Eforturile musculare, vocale etc., pot să mărească, cel puţin în mod 
trecător, volumul glandei tiroide. 

Tiroida este mărită frecvent la unii alienati ca maniacii, melancolicii, 
delirantii cronici, în unele cazuri de demență precoce, psihoză pelagroasă. 
Aceeași modificare se constată și în unele afecțiuni neurologice, ca 
sindromul lui Parkinson, miastenie, unele amiotrofii etc., ca și în unele 
cazuri de distrofii са: acromegalia, gigantismul, unele cazuri de sindrom 
` Dercum, osteomalacie, diabet zaharat. 


* În colaborare cu M. Goldstein, în 7raiie d'endocrinologie, vol. I, laşi, 1923. 


182 С. 1. PARHON 


Volumul glandei era mărit si într-un caz de diabet insipid pe care 
unul din noi l-a studiat си L. Ballif (1923). 

Scăderea dimensiunilor glandei se observă uneori ajungind ріпа la 
absența completă, în mixedem. În alte afecţiuni, acest fenomen este mai 
puţin marcat, cum ar fi la unii suferinzi de: infantilism, tulburări distro- 
fice pluriglandulare, senilitate, obezitate, osteomalacie, în unele dermatoze 
ca sclerodermia precum și în unele afecţiuni nervoase sau mintale ca: 
melancolia, confuzia mintală, dementia precoce, epilepsia, sidromul Par- 
kinson, precum și la cei expuși influenței temperaturilor ridicate (Hart 
1922) etc. 

Amintim de asemenea că volumul glandei este mai mic la japonezi 
(Oseki (1910), Horisawa (1919), Fukushima (1922) ). 
Volumul glandei, în raport cu al corpului, variază și în funcţie de spe- 
cia animală. | 

Variatiile ponderale merg, in general, paralel cu variațiile volu- 
metrice deși paralelismul nu este absolut. Această absenţă, a paralelis- 
mului, se explică prin variațiile de structură de la o glandă la alta. 

Din acest punct de vedere, vom aminti diferenţele pe care le găsim 
între cifrele medii date de autorii francezi si cei germani, cifre care sint 
superioare la cei din urmă. | 

Varialiile de volum, formă si număr ai foliculilor tiroidieni. Volumul 
veziculelor este mărit in gusile coloide, după administrarea iodurilor, 
preparatelor tiroidiene, alcoolului si la animalele cu fistule biliare, după 
neirectomie, în unele cazuri de infecţii acute. Aceeași modificare o intil- 
nim, destul de frecvent, în unele cazuri de manie, demenţă senilă, acro- 
megalie etc. 

Cantitatea de coloid vezicular crește la temperaturi mari si scade la 
temperaturi joase (Moills (1922) ). 

Se observă, dimpotrivă, o scădere de volum a veziculelor, la ani- 
malele tratate cu preparate hipofizare și fenomenul pare cu atit mai clar 
cu cît tratamentul a fost mai prelungit. 

Se determină fenomene analoge la animalele tratate cu preparate 
de paratiroide. Se întilnesc, adeseori, foliculi mici în atrofia senilă a or- 
ganului în unele cazuri de mixedem, infantilism, reumatism cronic, me- 
lancolie, pelagrá etc. 

Se găsesc de asemenea foliculi atrofici in țesutul conjunctiv care 
formează capsula nodulilor chistici a tiroidelor strumoase. Volumul foli- 
culilor este, bineînțeles, mic în viața fetalä sau la animalele tinere. Foli- 
culi mici au fost observați si în timpul graviditátii. 

Numărul foliculilor, pe aceeași suprafață, variază după dimensiunile 
lor și în funcţie de abundența țesutului epitelial și conjunctiv interstitial. 

În ce privește forma lor aceasta este, mai mult sau mai puţin, ro- 
tunjitá la animalele tinere sau în timpul vieții fetale si în cazurile in care 
foliculii au dimensiuni mici (această regulă nu are însă nimic absolut). 
Același lucru se întîmplă și la unele specii de animale cum ar Н de pildă 
pisicile. | 
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La alte specii, cum ar fi cîinele si cobaiul, veziculele sint poliedrice, 
chiar dacă sînt numeroase și destinse de coloid (presiune reciprocă). 

Se observă vezicule festonate, polimorfe, în glandele basedowienilor, 
hiperplazice după ablatii parţiale la animalele timectomizate, іп tiroidele 
unor bolnavi care au suferit de infecții, în unele cazuri de manie etc. 
Celulele peretelui folicular pot îi înalte „cilindrice“ sau mai bine zis „pris- 
matice“, cubice sau turtite, endoteliforme. 

Se observă foliculi cu celule înalte sau cel puţin cubice, în glandele 
hiperplazice ale basedowienilor sau după ablatii parțiale ale organului, in 
tiroida fetalá, la noul născut, după timectomie, în unele cazuri de manie, 
melancolie etc., în timpul epocii metamoríozei amfibienilor (Mayerowna 
1922). 
Se observă de asemenea în nodulii regenerativi din unele cazuri pa- 
tologice. | 

S-a constatat acest aspect nodular зиссе т alimentaţiei bogate în 
albuminoide la animalele hrănite cu multă carne, după administrarea de 
mari cantități de iod sau de grăsimi halogenate, după administrarea 
de preparate paratiroidiene, hipofizare, adrenalină etc. 

Epiteliul turtit se observă mai ales în tiroidele cu ectazie foliculară 
cum ar îi în guşă, după nefrectomie, la animalele în perioada hibernatiei, 
in inanitie, la copii atrepsici, după tratamentul cu iod sau preparate tiroi- 
diene, la animalele hipofizectomizate sau tratate cu extract splenic sau 
renal, în asfixia experimentală, la animalele cu fistule biliare etc. 

De altfel se înțelege, că modificările de volum ale celulelor pot să se 
intilneascá пи numai în diferitele stări menţionate, dar chiar la același 
animal, în legătură cu stări diferite ale funcţiei celulare. Putem găsi o 
celulă înaltă sau cubică în perioada de mare activitate funcţională și 
redusă de volum, cîteva ore mai tirziu. 

Se poate face aceeași remarcă în ceea ce privește bogăția in granu- 
latii sau în plasmosomi a coloidului celular. Cu acest prilej reamintim 
marea cantitate de granulatii lipoidice în tiroidele senile și uneori in cele 
provenind de la suferinzi de afecțiuni cronice (cancer, leucemie, pelagră) 
sau din infecții (în special tuberculoza). 

Am văzut că, după Edheim, ateste granulatii sînt absente la făt si 
nu se constată decit la jumătate din nou născuți. Cu toate acestea L i- 
vini (1922) le-a observat si la embrionii lungi de 86 mm. 

După Haeberli (1916) grăsimile din tiroidă la indivizi tineri sînt, 
mai ales, grăsimi neutre. La cei în vîrstă predomină aceleași lipoide gă- 
sindu-se și esteri de colesterină, dar niciodată colesterină liberă. 

Bogăția în granulatii fucsinofile a fost notată în timpul sarcinii, după 
injectarea de bilă sau acizi biliari. După injectia de urină umană, G a- 
leotti a observat creșterea numărului plasmosomilor coloidali ai ce- 
lulelor. 

De cele mai multe ori, înmulțirea granulatiilor fucsinofile si a corpus- 
culilor coloizi sint paralele. Autorul citat a observat acest fenomen după 
injectarea de creatiná, xantiná si preduşi de putrefacție. Alti autori au 
observat acelaşi fapt in unele infecţii, în intoxicatia alcoolică, după extir- 
parea glandelor suprarenale, a rinichilor, a splinei, a pancreasului. 
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Remarcăm cá Сом агу (1922) саге а studiat variațiile aparatului 
lui Golgi in celulele tiroidiene constatá cá acestea isi dirijeazá secretia 
spre interiorul folicului sau spre vasele interioliculare, in functie de locul 
ocupat de acest aparat. 

Volumul si forma nucleilor se modifică paralel cu al celulelor. Ei 
sînt rotunzi sau ovalari în. celulele cubice sau prismatice, turtiti in celu- 
lele de tip endotelioid. In stările de degenerescentá celulară se observă 
nuclei palizi, veziculari. sau ratatinati si picnotici. 

Reamintim aici, originea nucleară a granulatiilor fucsinolile si adáu- 
gám cá s-au observat rareori cariochineze in celule tiroidiene ( de pildă 
după extirpări parțiale). 

Recent, Constanţa Stefänescu-Parhon și unul din noi am 
observat nuclei bilobati, sau chiar trilobati în unii foliculi tiroidieni la un 
animal injectat cu lipoizi orhitici. Cantitatea mică de cromatină sau chiar 
dispariția ei în aceşti nuclei, nu fac să se presupună procese cariochinetice. 
Se pare cá ar fi vorba de diviziuni directe ale nucleilor. 

Consistenta colpidului poate fi scăzută sau crescută. În primul caz 
această substanţă se colorează mai slab și poate lua un aspect reticulat 
sau spumos. Consistenta diminuată a coloidului se observă în tiroidele 
fetale, basedowiene (tiromucina lui Lenaut), după extirparea parțială а 
glandei sau chiar în unele infecții sau intoxicații. 

Consistenfa este mărită, mai ales in foliculii си coloid bazofil, hema- 
toxilinofil „cromofil“ sau mai bine zis hipercromofil despre care vom vorbi 
în cele ce urmează. 

Aspectul conținutului folicular poate fi granulos (pe secțiunile fixate 
şi colorate). Relativ rar, granulatiile adevărate .pot fi, mai mult sau mai 
puțin bazofile, însă corpusculi bazofili regulati sau neregulati ca formă 
se observă destul de frecvent. Am observat granulatii bazofile într-un caz 
de ligaturá a venelor tiroidiene la ciine. 

In ceea ce priveşte coloratia conținutului foliculilor am spus că fixează 
de obicei coloranți acizi (eoziná, acid picric etc.), mai mult sau mai puțin 
puternic, în funcție de gradul de dilutie. Noi am observat că, asa cum зе 
întîmplă în cazul coloidului granulos, poate fixa si colorantii bazici. 

Același fenomen se produce în cazul unei forme speciale de coloid 
cu consistență mai mare decît cea obișnuită, si pe care unii autori 
(Claude si Blanchetiére) îl desemnează sub numele de coloid 
bazolil. Noi l-am desemnat adeseori sub numele de coloid hematoxilinotil. 
Buscaino studiind modul in care această substanță se comportă fatä 
de numeroase substanţe colorante, a propus numele de сою cromolil. 
Coloidul normal este însă, in general, mai mult sau mai putin cromofil si 
cum unii autori admit si o secreție cromofiiä a glandei tiroide al cărei 
amestec cu secreția cromofobä аг da coloidul normal, credem că este mai 
bine să numim coloidul, despre care este vorba, hipercromofil. 

După Buscaino, cu soluțiile de eoziná, safanină, lucsină bazică, 
tioniná, albastru de toluidină, fucsină acidă, roșu neutru, albastru de МИ, 
verde lumină, dahlia, auranzia, portocaliu Bordeaux, hematoxilină, verde 
de metil, albastru de metilen, coloralia coloidului hipercromotil se deose- 
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beste net de preparate prin afinitatea tinctorialá mai mare pentru sub- 
stanta întrebuințată. 

Această formă de coloid pare să Не de natură patologică. Ea este 
rară la animalele pe care se experimentează de obicei, pe cînd la om se 
observă în cele mai diferite boli. Astfel, о găsim frecvent la alienati, mai 
ales la epileptici, pelagroşi, paralitici generali etc. Se observă de obicei și 
la melancolici, maniaci, dementi senili, schizofrenici, deliranti cronici, al- 
coolici, în infecții diferite (mai ales în tuberculoză), în tiroida senilă, în 
emfizemul pulmonar, ocluzia intestinală, sindroamenele pluriglandulare, 
tumori hipofizare si după injectarea unor substanţe lipoidice. 

Noi am observat-o de asemenea în asistolie, ceea ce ne-a făcut s-o 
considerăm ca fiind rezultată dintr-o hemoragie folicularä. Într-o lucrare 
cu Mateescu si Тира (1913) unul din noi a atribuit o origine celu- 
lară acestei substanţe. Într-o comunicare (1916), în colaborare cu Eniu, 
conchideam cá hematiile revársate în interiorul foliculilor au un rol esen- 
tial în formarea acestei substanţe, ceea ce s-a confirmat ulterior, in urma 
unor numeroase observaţii făcute cu Stocker (1919—1920). 

Într-adevăr, se pot urmări toate glandele de evoluţie de la hemoragia 
recentă, си coloratia normală a hematiilor, și pînă la coloidul bazotil, 
hematoxilinofil sau hipercromofil perfect omogen. În sfîrșit, în ultimul 
timp, unul din noi, cu M. Derevici, a reușit să producă experimental 
la cîine, aspectul de hematii bazofile si coloid hipercromofil prin strivirea 
glandei tiroide cu pensa hemostaticá. 

Gutknocht este singurul autor care, după cite știm, a căutat să 
atribuie un rol hematiilor în constituţia unor forme a coloidului tiroidian. 

Deși această substanţă pare patologică, frecvența sa este atit de mare 
încît nu ni se pare absurd de a ridica ipoteza că, cel puţin în unele cazuri, 
ea reprezintă mai degrabă o reacţie a organismului — un fel de menstrua- 
tie interfolicularä — decît: un proces patologic în sensul strict al cuvîn- 
tului. 

În orice caz trebuie să ne întrebăm dacă aceasta nu poate modifica 
într-un sens determinat funcția glandei, introducînd elemente chimice noi 
(fierul)" in coloidul tiroidian. 

Reamintim de asemenea că Buscaîno observă, în unele cazuri, că 
substanța coloidă a veziculelor se colorează în roșu galben în loc de al- 
bastru pe secțiunile colorate cu hematoxiliná, Delafield sau Sudan III. El 
dă acestei varietăţi de coloid numele de coloid зидапо 1. 

O alterare destul de frecventă constă în descuamarea celulelor și că- 
derea lor în conţinutul foliculilor. Aceste celule în funcţie de momentui 
descuamării $1 de starea lor 191 păstrează forma şi structura sau se măresc 
şi se umilă probabil prin imbibitie cu substanța coloidá sau cel putin cu 
apa din aceasta. Procesul de imbibitie a celulelor, ne-a părut să preceadă 
în multe cazuri momentul descuamării lor. Protoplasma lor se colorează 
mai puternic decit in mod normal. Nucleul poate fi picnotic. Celulele 
„coloide“ ale lui Langendorff, cel putin in unele cazuri, pot fi interpretate, 
uneori ca rezultind din acest proces. 

Celulele descuamate pot avea o consistență granuloasá, în orice caz, 
adeseori sint extrem de bogate în granulatii lipoidice. 


186 С. 1. PARHON: 


Uneori procesul de descuamare celulară este atit de intens, încît: 
schimbă complet aspectul glandei. Acest fenomen se observă în perito- 


nita purulentă la animalele de experienţă. 


Descuamarea celulară apare în împrejurări destul de numeroase. Nu 


este rară în infecţii. După cum remarcă Takenchi (1919) tiroida sim- 
plă descrisă de Quervain, care constă mai ales în descuamarea celu- 
lelor epiteliale cu reducerea coloidului, este departe de a apărea numai în 
infecţii. Ea este, după acest autor, mai putin marcată în febra tifoidă si 
spirochetoza icterohemoragică decît în bolile cordului și ale vaselor mari, 
în afecțiunile renale, ciroze si cancerul hepatic. 

S-a observat această alterare și în intoxicații (cum ar fi alcoolismul), 
după hepatectomie, în unele distrofii ca sindroamele pluriglandulare etc. 

Cu toate acestea leziunea ne pare mai puţin frecventă decît hemoragia 
foliculară cu coloratia bazofilá a hematiilor. 

In mai multe lucrări am avut impresia cá hematiile bazofile au fost 
luate drept celule descuamate. | 

. Trebuie să remarcăm de asemenea cá descuamarea celulară pare ade- 
seori să reprezinte a leziune post mortem. După Marine (1915) auto- 
liza determină în cîteva ore descuamarea celulelor iar noi am observat 
acest lucru pe secțiuni dintr-o glandă care a fost în prealabil lăsată în 
apă distilată. Aceste leziuni lipseau pe secţiunile din piesa aceluiași organ 
fixate imediat în formol. | 

In unele cazuri se intilnesc cristale in cavitatea veziculelor, variabile 
ca formă, dimensiuni si natură chimică. 

Trebuie să menţionăm în primul rînd cristalele octaedrice de natură 
proteică. Giinther (1896) a constatat că aceste formaţii dau reacţia lui 
Millan, а lui Fróhden si a biuretului. Buscaino (1914) a găsit de ase- 
menea pozitive reacțiile: xantoproteică, a lui Millan, a lui Liebermann- 
Wiirster şi a lui Axenfeld (cea a lui Adamkiewicz ráminea negativă). Din 
aceste cercetări autorul italian a conchis asupra naturii proteice a acestor 
cristale care conţin si alți radicali, de pildă radicali aromatici cu struc- 
tură oxifenilică. Acestea se colorează în albastru închis cu albastri de Nil 
pe secțiunile făcute la microtomul de congelatie (piese fixate în formol). 
Pe aceleaşi secțiuni se colorează în roșu-violet cu hemalaun-eozină, în 
brun cu van Gieson si în negru cu metoda lui Wergert pentru mielină. 

Buscaino le-a găsit mai ales la epileptici, paralitici generali, si 
dementii senil. Acest autor le considerá ca fiind legate de o tulburare a 
functiei tiroidiene si le atribuie o oarecare importanţă în patogenia epi- 
lepsiei. 

Se întîlnesc si în unele cazuri de manie, melancolie, demență precoce 
etc. Noi le-am constatat recent într-un caz de psihoză pelagroasá. Isen- 
schmid (1910) ре 106 tiroide de copii (pînă la 15 ani) nu a găsit cris- 
tale octaedrice decît în două cazuri: la un copil de 8 ani mort în urma 
unor arsuri si la unul de 15 ani mort de o meningită tuberculoasă. Acest 
autor le considera ca formaţii de oxalat de calciu, dar după reacţiile lor 
tinctoriale Clerc și Buscaino, cred că este vorba totuși de cristale 
proteice. 


ЕТ 
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In alte cazuri, provenind de la indivizi din aceeasi regiune, morti 
(intre 15 si 25 ani) de tuberculozá (pulmonará, meningee sau perito- 
nealá), leucemie, endocarditá, coree, embolie, s-au gásit intr-un mic numár 
de foliculi cristale octaedrice. Clerc (1912), ре un număr de 83 glande 
examinate, a gásit in 10 cazuri cristale octaedrice. Tiroidele proveneau de 
la indivizi de peste 50 de ani originari din Kiel, Berlin si Berna. 

Alte substanţe cristaline au fost găsite în unele tiroide. Astfel G ü n- 
ther (1896) într-o tiroidă (de proveniență necunoscută) a găsit cristale, 
de formă complicată, solubile în acid clorhidric. Kraus (1913), într-un 
caz de adenom tiroidian la o femeie de 37 de ani, a găsit mici formaţii 
eliptice care după rezultatul examenului micro-chimic ar fi formate din 
fosfat de calciu. 

Müller (1896) a descris de asemenea sierocristale în cîteva cazuri 
de gusä parenchimatoasá. Gierke (1909) a găsit în coloidul tiroidelor 
neoplazice formații rotunde sau ovalare conținînd calciu care după decal- 
cificare aveau o structură concentricá si dădeau reacția cu albastru de 
Prusia (prezenţa fierului). 

Langhans (1907) a găsit mici concretiuni cu structură concen- 
trică, rotunde sau ovale într-un caz de papilom tiroidian, și Zullig, 
în astfel de cazuri, а găsit concretiuni de carbonat de calciu cu acumulări 
de hemosiderină (Buscaino 1914) 

Buscaino (1914) a intilnit în unele tiroide neneoplazice cristale 
birefringente de formă cubică, prisme cu bază rombică, bastonase drep- 
unghiulare, poliedre cu 12 fațete, din care 4 dreptunghiulare si 8 triun- 
ghiulare. Aceste cristale se vád mai detaliat la microscopul polarizator. 

Se întîlnesc de asemenea fragmente de cristale, incrustalii (sau in- 
cluzii), mici mase cristaline in cristale mai voluminoase, cvasi-incrus- 
tatii etc. 

Aceste cristale se dizolvă in acid clorhidric si azotic; in acid sulfuric 
se transformá intr-o masá de cristale minuscule alungite ; acidul acetic nu 
le modifică. Cu hidrat de sodiu (40%) si hidrat de potasiu (50%) ele se 
transformă într-o masă granuloasá pástrind o ușoară birefringentá. Hidro- 
genul sulfurat este inactiv ca si clorura de amoniu si amoniacul. Studiind 
şi celelalte reacții (după tehnica lui Jungileisch), Buscaino con- 
chide cá este vorba de cristale care contin calciu. Faptul este confirmat 
de reacţia lui Kossa (cristalele se înnegresc dacă păstrăm secțiunile 1—2 
ore într-o soluţie de nitrat de argint 3%) si că la un obiectiv mai mare 
apar foarte fine granulare. Cristalele astfel înnegrite se dizolvă în amoniac. 
Cele netratate cu nitrat de argint sint de asemenea solubile într-o soluție 
concentrată de clorură de magneziu la cald (70°). 

Autorul conchide, din toate cercetările sale, că aceste cristale de for- 
mă variabilă si diferite ca aspect, sint cristale de oxalat de calciu. 

Se mai pot găsi în coloid cristale lanceolate fusiforme, globulare, mici 
și birefringente care devin brune prin tratarea cu nitrat de argint și găl- 
bui, tratate cu acid azotic. Ele nu se dizolvă in acid sulfuric sau clorhi- 
dric, în soluţiile calde de hiposulfit de sodiu, amoniac sau hidroxid de 
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potasiu 50% ; -de asemenea, nu sînt modificate de acidul diazobenzen-sul- 
furic sau ninhidrină etc. 


Autorul exclude natura amino-acidă a acestor cristale care nu sînt. 
nici cristale de tiroxină, cistiná, acid uric, hipuric sau xantină. Ele sint 
de natură organică, insuficient precizată și au fost găsite de Buscaino 


(1914) într-un caz de Basedow. 

Reamintim aici prezența cristalelor de hemoglobină in foliculii tiroi- 
dieni si in unele conditii experimentale. 

Tesutul epitelial intervezicular se gáseste in mod fiziologic foarte 
dezvoltat la făt si animalele tinere. El ar juca, după Wôlfler, un rol 


important în “dezvoltarea adenoamelor tiroidiene. Dar ne pare că acest 


țesut poate fi remaniat pe seama epiteliului vezicular, în condiţii variabile. 
Epiteliul intervezicular a fost găsit mai dezvoltat după tiroidectomie par- 
{1а14, paratiroidectomie, sindroame pluriglandulare, sindrom Basedow, după 
ablatia parțială a creierului etc. 

Modihicările țesutului conjunctio. Acest ţesut, putin abundent între 
foliculi în stare anormală, este mai abundent între lobuli tiroidieni Si poate 
fi foarte bogat reprezentat în unele cazuri patologice. Este vorba, cel mai 
adeseori, de un ţesut fibros, dens, sărac în nuclei, puternic colorabil, mai 
ales prin metodele elective ca de exemplu van Gieson. 

Perrin de la Touche si-Dide (1906), care au consacrat o lu- 
crare interesantă problemei sclerozelor tiroidiene, sînt înclinați să admită 
că în tunica externă a vaselor este, adeseori, punctul de plecare al scle- 
rozei organului. 

In alte cazuri, punctul de plecare pare, după aceiași autori, în țesutul 
conjunctiv perifolicular. Ei disting o scleroză difuză totală, monoalveolară, 
peri- si intraaveolará, perilobulară si insulară. Scleroza tiroidiană a fost 
observată in diferite stări patologice ca: alcoolismul, intoxicația cu fos- 
for, tuberculoza, senilitatea si, mai ales, dementa senilă, unele cazuri de 
demenţă precoce, pelagră, unele gusi, inclusiv gușa basedowianá, multe 
cazuri de mixedem, infantilism (de exemplu, infantilismul malaric. De 
Brun (1910), obezitate, osteomalacie, sindroame pluriglandulare, la unii 
bolnavi cu leziuni cerebrale (hemiplegici, pseudobulbari, unele cazuri de 
tumori hipofizare etc.). 

Țesutul conjunctiv poate fi infiltrat cu substanţă coloidă, să prezinte 
o degenerescentä mixoidá sau o infiltratie microcelulară în focare. Coloi- 
dul, in cantitate mare, poate face sá plezneascá veziculele si sá se ráspin- 
dească în țesutul conjunctiv formînd veritabile lacuri in interstitiile aces- 
tuia. 

Fibrele acestui ţesut infiltrate, capătă un aspect tumefiat, fasciculele 
devenind, mai mult sau mai putin, omogene, hialine etc. Acestui mecanism 
se datorește, în bună parte, aspectul pe care l-am menţionat și care repre- 
zintă degenerescenta mixoidă a țesutului conjunctiv. Această alterare se 
observă, destul de frecvent, in gusá, osteomalacie, infantilism etc. 

Dide si Perrin de la Touche (1904) au observat-o într-un caz 
de melancolie și la o femeie de 76 de ani moartă în urma unei sincope 
cardiace. Ei susțin că țesutul conjunctiv a suferit o degenerescentá spe- 
cială, în aparență mucoasă dar fără a prezenta reacţiile histologice ale 
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„acestei degenerescente cu safraniná, albastru policrom etc. Acest țesut 
sensibil, omogen, se colorează putin in roșu cu violet de Paris. 

Degenerescenta amiloidá nu pare frecventă in glandă tiroidä (Orth 
(1900), Peters (1901), Eiselberg (1904), Edda Stottel (1910) ). 
Aceasta din urmă nu a găsit în literatură de la 1857, decît 15 cazuri de 
amiloid al glandei tiroide. 

. Buscaino (1904) a constatat, în unele glande, că spaţiile interal- 
veoláre sint foarte largi si contin o substanță amintind, din punct de ve- 
dere tinctorial, coloidul sudanoiil (coloratia roz-gălbuie prin hematoxilină 
-Delafield si Sudan ПТ). Acelaşi autor a observat in unele cazuri granu- 
latii sau picături colorabile cu tioniná, dind reacţia lui Millan si a lui 
Ахеще ca şi reacţia xantroproteică, deci probabil de natură albuminoidă. 

Remarcám de asemenea cá în unele cazuri se pot observa în țesutul 
conjunctiv interstitial celule cu granulatii pigmentare sau lipoidice, hé- 
matii si macrofage care au înglobat hematiile mai mult sau mai puţin 
alterate. 
| Perrin dela Touche si Dide (1894) vorbesc însă si de о dege- 
nerescentä pigmentará specială pe care о întrevăd în urma observa- 
tiilor lor. 

О astfel de degenerescentä (sau mai degrabă infiltratie) pare a fi 
existat în mai multe cazuri de sindroame pluriglandulare ca și în infanti- 
lismul malaric. 

Infiltratia calcară se observă de asemenea cu o oarecare frecvenţă în 
glanda tiroidá. Găsim această leziune adeseori in gușă, uneori cu o 
structură asemănătoare cu cea a țesutului osos-tiroida osoasă. Se constată 
de asemenea în caz de psoriazis cu reumatism cronic, în cel de mixedem 
studiat de Sergent (1899) etc. 

Țesutul conjunctiv poate conţine, uneori, celule adipoase în număr 
mai mult sau mai puţin mare. 

In sfîrșit, se observă în unele cazuri, focare de infiltratie microcelu- 
lară constituite din celule ce par de aceeași natură cu limfocitele şi din 
celule plasmatice. Aceste celule infiltrează uneori si peretele vaselor. 
Uneori această infiltratie este bine circumscrisá formînd adevăraţi foli- 
culi limfatici. Această alterare se observă cu o frecvență mare in gusa 
basedowianá, in melancolie, demenţă precoce, miastenie, sindrom Parkin- 
son, acondroplazie, sindrom Dercum, diabet (Bergstrand 1922), sifi- 
lis etc. 

Ea a fost observată si de Ballet si Enriquez în tiroida unora 
din animalele lor hipertiroidizate. Această infltratie nu are nimic comun, 
după Vogel (1914), cu pretinsele formaţii limfocitare a lui Kloepppel 
(1910) sau cu „grămezile nucleare“ ale lui Elkes (1903). Ele reprezintă 
după Vogel, artefacte determinate prin strivirea parenchimului glandular 
си pensa de disectie. 

Modificările vaselor sanguine si limfatice ale tiroidei. Vasele sanguine 
pot prezenta alterări de scleroză, cu degenerescenta membranei elastice, 
ingrosarea muscularei sau degenerescenta ei, infiltratia cu săruri cal- 
care etc, | 

In unele cazuri peretele vaselor este omogenizat si se coloreazá uni- 
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form cu hematoxiliná. Acest perete poate fixa colorantii lipoizilor, feno- 
men care probabil este legat de absorbția substanţelor grase din lichidul 
interstitial, de către acest perete. Acest fenomen l-am observat în tiroida 
unei bolnave suferind de osteomalacie senilă. 

Vasele pot fi infiltrate de limfocite si de plasmocite, ca de exemplu, 
în unele cazuri de sifilis. 
'  Vascularizatia organului poate fi foarte abundentă. Această modifi- 
care se constată în sindromul Basedow, în fragmentele restante, în hiper- 
plazie, după tiroidectomie parţială, în unele cazuri de manie, melancolie, 
paralizie generală, unele infecţii (în cele cu anaerobi, P. van Gehuch- 
ten (1921) nu a constatat decit o congestie modestă), în cazurile de asis- 
tolie etc. | 
Capilarele abundente si pline cu singe formează о bogată reţea in 
-jurul foliculilor. | | 

Vasele pot sá se rupä si continutul lor sá se ráspindeascá prin efrac- 
Da peretelui folicular, in cavitatea veziculelor. Aceste hemoragii foliculare 
care au un rol atit.de important în producerea coloidului hipercromotil, 
sint extrem de frecvente. Frecvența lor a fost, in general, necunoscută 
gratie unei schimbări mai mult sau mai puţin rapide a atinitátii tinctoriale 
a hematiilor revársate in foliculi. | 

Globulele roşii intrafoliculare fixează, mai degrabă, colorantii bazici 
decît pe cei acizi. Ele se aglutinează și conilueazá sau îşi schimbă forma 
luînd un aspect reticulat. | M : 

Hemoragii intrafoliculare se pot observa in epilepsie, paralizie gene- 
ralá, pelagră, demenţă senilă, manie, melancolie, demenţă precoce, deliruri 
cronice, la alte categorii de alienati, în boala Basedow sau Parkinson, în 
unele boli infecțioase, după strivirea experimentală a glandei tiroide. 
Cerni (1921) le-a observat după ablatia mai mult sau mai puţin com- 
pletă a creierului la păsări. ' | 

În unele cazuri se pot observa limiacite tiroidiene pline cu o substanţă 
amintind coloidul veziculelor. | | 

Pe de altă parte, Renaut este de părere cá limfacitele sint absente 
sau diminuate în gusa basedowianá. ` 

АПегаййе nervilor tiroidieni. Această problemă este foarte putin stu- 
diată. Bonne (1895) a observat, cu ajutorul metodei lui Golgi, într-o 
tiroidă basedowiană numeroase terminatit perifoliculare care nu păreau 
să prezinte alteratii. 


ОБЩИЙ МОРФОЛОГИЧЕСКИЙ ВЗГЛЯД HA СПОСОБ 
РЕАГИРОВАНИЯ И ОБЩУЮ ПАТОЛОГИЧЕСКУЮ АНАТОМИК 
ny: te ке HIHTOBH/IHOH ЖЕЛЕЗЫ ИА: 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 
Автор изучает изменения составных частей щитовидной железы 


при различных обстоятельствах: физиологических. патологических и 
экспернментальных. . : : 


PENES 
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Производится обзор причин, могущих изменить B одном или B 
другом направлении объем щитовидной железы, изменения объема, 
форм и количества ее фолликулов, различный вид ее эпителия, жиро- 
вой и фуксииофильной зериистости. Обобщаются различные аспекты, 
которые может представлять коллоид щитовидной железы, и уделя- 
ется особое виимание способу образования гиперцианофильного KOJI- 
лоида, происходящего из эритроцитов, проникших из сосудов в фол- 
ликулы. Отмечается также десквамация клеток, интервезикулярная 
эпителиальиая ткань и различные виды кристаллов, которые встреча- 
ются в клетках щитовидиой железы. 


Изучаются изменения соединительной ткани, в особеиности ралич- 
ные виды склерозов щитовидной железы, миксоидиая известковая ди- 
строфия и т. д. 


В заключение описывается изменения сосудов и нервов в щитовид- 
ной железе. 


VUE MORPHOLOGIQUE D'ENSEMBLE SUR LE MODE 


DE RÉACTION ET SUR L'ANATOMIE PATHOLOGIQUE GENERALE 


DE LA GLANDE THYROIDE 


RÉSUME 


L'auteur étudie les modifications des parties constitutives de la glande 
thyroïde dans différentes conditions physiologiques, pathologiques ou 
expérimentales. 

Il passe en revue les. causes qui peuvent modifier le volume thyroïdien 
dans un sens ou dans l’autre, les variations de volume, de forme et de 
nombre des follicules thyroidiens, les diférents aspects de l'épithélium 
thyroidien, les granulation lipoidiques et fuchsinophiles. Il synthétise 
ensuite les aspects variés que peut revétir le colloide thyroidien et insiste 
sur le mode de formation du colloide hypercyanophile quil con- 
sidère provenir des hématies extravasées dans les follicules. Н traite éga- 
lement de la desquamation cellulaire, du tissu épithélial intervésiculaire 
et des différents types de cristaux qu'on peut В dans les cellules 
thyroidiennes. 

L'auteur étudie par la suite les modifications du tissu conjonctif, 
notamment les différents types de scléroses thyroïdiennes, les dégéné- 
rescences myxoide, calcaire, etc. 

Le chapitre finit par un exposé des modifications des vaisseaux et 
des neris de la thyroide. : 


ORIGINEA COLOIDULUI CROMOFIL AL GLANDEI TIROIDE; 
RELAȚIILE ACESTUIA CU HEMORAGIA FOLICULARĂ * 


In unele cazuri patologice, glanda tiroidá prezintă vezicule al căror 
conținut diferă de cel al foliculilor normali, printr-o colorabilitate mai 
intensă, ceea ce dă impresia unei substanțe mai consistente decît coloidul 
normal, precum și prin reacţii tinctoriale diferite de acelea ale acestuia 
din urmă. Substanţa se colorează, prin hematoxilină-eozină sau prin fuc- 
siná în amestecul lui Gieson, în timp ce coloidul normal prinde eozina sau 
acidul picric. 

Prezența acestui coloid cromofil, după cum îl numește Buscaino, 
este un indiciu de alterare a glandei tiroide. Peretele veziculelor care-l 
contin, prezintă, foarte frecvent, diferite grade de alteratie. 

Care este originea si semnificația acestei substanțe ? Nimic nu dove- 
deste cá ar fi vorba de o secreție specială nici de o simplă modificare in 
starea fizică a coloidului. Виѕсаїпо găseşte că proprietăţile chimice 
ale coloidului cromofil se deosebesc, de altfel, de acelea ale substanţei 
conţinute de obicei în vezicule. 

Си. prilejul unei cercetări anterioare unul dintre noi а avut impresia 
că această substanță кош in mare parte, din celulele .descuamate si 
degenerate.. | 

Am avut ocazia, de a ne da seama foarte limpede de modul de for- 
mare a acestei substanţe, de a-i confirma originea celulară și de a stabili 
în același timp că nu celulele descuamate din peretele vezicular, ci hema- 
tiile revărsate în foliculi sînt acelea care formează coloidul cromofil. 

Era vorba de un caz recent de paralizie generală, cu formă mania- 
cală, căruia i s-au făcut şase înjecţii intravenoase de neosalvarsan în 
dozele de 0,15 la 0,60 g, în interval de o săptămînă. Bolnavul a sucombat 
cîteva zile după ultima injecție. 

` În glanda tiroidă (secțiuni colorate си hematoxilină-eozină sau: cu 
van Gieson) se observă un număr mare de vezicule conținînd coloid 
cromolil, dar faptul cel mai. demn de.notat este prezența unui număr im- 


* În colaborare cu Y. Eniu. Publicat în C. R. Soc. Biol., 1916, t. LXXIX, p. 502. 
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portant de vezicule in care se constată existenţa unei revársári: sanguine 
precum si alte vezicule foarte numeroase, care prezintă o întreagă gamă 
de tranzitie intre foliculii cu hemoragie recentă si aceia conținînd coloid 
cromolil caracteristic. Se văd mai intii hematiile schimbindu- si atinitátile 
tinctoriale, prinzind hematoxilina sau fucsina, în loc de eoziná sau acid 
picric. Asistăm apoi la aglutinarea lor, la formarea conglomeratelor care 
se contopesc între ele și devin omogene, încetul cu încetul. În acest din 
urmă stadiu se mai poate recunoaşte în mod vag, conturul hematiilor. În 
sfîrşit, se găsesc vezicule cu coloid bazofil sau cromolil caracteristic. 

Credem, aşadar, că putem afirma originea hematică a coloidului сго- 
шой. El este format, mai ales, pe seama hematiilor si prezența lui indică 
existenta hemoragiilor foliculare mai mult sau mai puțin vechi. 

Evident, nu se poate exclude că hematiile să se fi contopit cu leuco- 
citele revărsate în același timp sau cu cîteva celule desprinse din peretele 
vezicular. Se poate chiar ca unele sau altele din aceste celule să Не nece- 
sare pentru procesul de transformare al cărui sediu sint hematiile, prin 
punerea spre exemplu, în libertate a unui ferment. Coloidul pe care-l con- 
tine vezicula înainte de hemoragie si plasma sanguină revărsată pot, de 
asemenea, să contribuie la înlesnirea transformării de care ne ocupăm. 

Faptul care ne pare bine stabilit, este rolul determinant ce-l au hema- 
tiile în formarea coloidului cromofil. 

Astfel este uşor să ne explicám pentru се coloidul cromoiil poate 
ocupa complet veziculele, dar se poate găsi și sub formă de blocuri în, 
foliculi al căror coloid este normal în rest; tot asa se justificá frecvența 
sa mare in epilepsie $1 paralizia generalà unde vasodilatarea și hemoragia. 
sînt procese irecvente (Claude şi Schmiergeld, Parhon, Ma- 
teescu si Тира!), Buscaino etc.). 

Se înțelege totodată și motivul alteratiilor atit de frecvente ale pere- 
telui veziculelor bogate in coloid сготой1. 

Recitind descrierea unor tiroide patologice, din lucrările noastre an- 
terioare, am găsit de mai multe ori, coexistenta, pe aceeași secțiune, a 
veziculelor hemoragice precum $ a foliculilor cromofili. 

În cazul nostru se poate presupune cá injectiile de neosalvarsan au 
favorizat producerea hemoragiilor. 


ПРОИСХОЖДЕНИЕ ХРОМОФИЛЬИОГО КОЛЛОИДА 
ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ; 
ЕГО СООТНОШЕНИЯ С ФОЛЛИКУЛЯРНОЙ ГЕМОРРАГИЕЙ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Внимание автора было привлечено своеобразным видом гемато- 
ксилинофильного (по Бускаино хромофильного) коллоида, указываю- 


1) С. 1. Parhon, Mateescu si Тира, Nouvelles recherches sur la glande 
thyroïde chez les aliénés, L'encephale, 1913, nr. 8 


13 — Opere alese, vol. III — c. 48. 
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щим, по-видимому, на ero происхождение от клеточного лизиса. Одио 
наблюдение прогрессивного паралича с многочисленными фолликуляр- 
ными кровоизлияниями во всех стадиях позволило автору установить 
тлавную роль внутрифолликулярной геморрагии в развитии этой раз- 
новидиости коллоида и ее образование в особенности за счет эритро- 
цитов, Последние агглютинируются, становятся базофильными, FOMO- 
генезируются и образуют гематоксилинофильный. коллоид. Очевидно, 
клетки, отделившиеся от стенки фолликула, и лейкоциты излившейся 
крови могут также играть при этом некоторую роль. 


ORIGINE DU COLLOIDE CHROMOPHILE РЕ LA GLANDE 
THYROIDE ; SES RELATIONS AVEC L'HEMORRAGIE FOLLICULAIRE 


RESUME 


L'attention de l'auteur а été attirée par l'aspect spécial du colloide 
hématoxylinophile (dénommé chromophile par Buscaino), aspect qui semble 
trouver son origine dans la lyse cellulaire. Un cas de paralysie générale, 
avec hémorragies folliculaires trés nombreuses et à tous les stades, a per- 
mis à l’auteur d'établir que l’hémorragie intrafolliculaire jouait un rôle 
principal dans l'apparition de cette variété de coloïde et la formation de 
ce dernier surtout aux dépens des hématies. Les hématies s'agglutinent, de- 
viennent basophiles, s'homogénéisent et donnent naissance au colloide héma- 
toxylinophile. Les cellules desquamées de la paroi folliculaire et les leuco- 
cytes contenus dans le sang épanché peuvent aussi jouer un certain rôle. 


E SI EI 


DESPRE MODIFICĂRILE GLANDEI TIROIDE | 
LA SOBOLANII TRATATI CU EXTRACT DE LIPIDE 
SUPRARENALE * 


In planul nostru general de activitate, sub indrumarea Consiliului na- 
tional de cercetări, se află si problema care prezintă, după părerea noastră, 
un interes capital, problema economiei interne a organelor și ţesuturilor. 
Numim astfel totalitatea proceselor care au loc în intimitatea organelor si 
țesuturilor în timpul dezvoltării și funcţionării lor, în diferitele condiţii 
liziologice si patologice ale organismului etc. 

În această ordine de idei, ne-am propus să studiem între alte probleme, 
modificările ce se observă din punct de vedere morfologic la sobolanii injec- 
tati cu extractul lipidic de glandă suprarenală, preparat de I. Milcu. 

Putem afirma cá am constatat in organe, modificări interesante. 

De la început am fost impresionați de proliferarea insulelor lui Langer- 
hans $i am studiat acest fenomen într-o comunicare recentă. 

In comunicarea prezentată astăzi ne ocupăm de modificările glandei 
tiroide la aceleași animale. 

Experiențele au fost făcute pe 20 de șobolani de sex masculin, avind 
mai putin de un an si a căror greutate oscila între 80 si 100 g. Am împăr- 
tit întregul lot în două grupe egale а cîte 10 șobolani fiecare. 

Din primul grup la 5 sobolani li s-a injectat timp de 30 de zile extract 
lipidic suprarenal, în doză de 1 ml la două zile (1 ml este echivalent cu 
0,50 g de extract) ; 5 martori. 

Din grupa a 2-a, 5 șobolani au fost trataţi 60 de zile, cu aceeași canti- 
tate de extract, în același ritm si 5 au fost păstraţi ca martori. 

Sobolanii supuși tratamentului au pierdut în prima lună circa 20% din 
greutatea lor, iar în a doua lună, sobolanii din seria a doua, au recuperat 
în parte greutatea lor inițială. S-a observat de asemenea la toate animalele 
injectate, o sporire a volumului organelor interne, mai ales a ficatului, pan- 
creasului, a gonadelor și a tiroidei. Timusul este singurul organ la care 
greutatéa a scăzut la toate animalele. In tabelul alăturat redám rezulta: 
tele experienţelor. 


* În colaborare си М. Pit:ș. Publicat în Recueil d'études médicales. Bucu- 
resti, 1949. | 
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Greutatea glandei tiroide a sporit la toate animalele injectate. La ani- 
malele martore, media greutății absolute era de 13,50 mg si raportată la 
100 g din greutatea unui animal, de 11,77%. La sfîrşitul tratamentului s-a 
observat o creștere mai accentuată, față de prima lună. La prima serie, 
media absolută a greutăţii a fost de 19 mg, sau 19,18%, pe cînd la a doua 
serie, media a fost de 17,10 mg sau 17,79%. 

Examenul microscopic a arătat modificări importante. Astiel, tiroida 
martorilor prezenta în epoca în care s-au făcut experienţele (mai şi iunie), 
aspectul unei glande active. Majoritatea foliculilor erau mici, avînd dia- 
metrul de 48,5 u, in medie, variind între limitele extreme de 7,5 si 120 y. 
Foliculii erau plini de coloid cromofob slab eozinofil. Celulele foliculare erau 
distribuite in felul următor : 18,2% celule de tip endotelioid, 58,6% celule 
cubice şi 23,2% celule cilindrice. 

Celulele n-au fost clasate numai după formă, ci și după înălțimea lor, 
considerîndu-le endoteliforme pe acelea cu înălțimea pînă la 4,5 и, cubice 
pe acelea a căror înălțime varia între 4,5 si 9 u, şi cilindrice pe acelea a 
căror înălțime depásea 9 н. Țesutul interstitial prezenta o dezvoltare medie, 
iar vascularizatia era mai accentuată la animalele injectate. 

Acest aspect l-am întîlnit la toate animalele martore, cu foarte puţine 
variaţii. Astfel, la sobolanii пг. 6, 8 si 18, coloidul era net eozinofil, pro- 
portia celulelor endotelitorme era mai numeroasá in timp ce țesutul 'glan- 
dular interfolicular era mai redus. 

Glandele animalelor tratate prezentau un alt aspect, -care varia în 
funcție de perioada tratamentului. După o lună, s-a observat o reducere а 
dimensiunilor foliculilor, media lor fiind de 32,5 и variind între 7,5 si 90 и. 

Un fapt caracteristic este lipsa coleidului, mai ales din foliculii cen- 
trali si persistenta lui în cei periferici. În majoritatea foliculilor cu coloid, 
acesta se prezintă sub aspectul a numeroase travee, foarte fine, formînd o 
reţea cu ochiuri largi și neregulate. Mai rar se intilneste, mai ales la foli- 
culii periferici, un conţinut cromofob, neomogen, in aparenţă neregulat gra- 
nulos. Între acest aspect si acela care se prezintă sub aspectul unei rețele 
cu ochiuri largi si neregulate există o serie de forme intermediare, cum 
există diverse forme de trecere și între aceasta din urmă si foliculi goliti de 
conţinutul lor. S-ar putea interpreta aceste modificări ca o formă de resorb- 
De a coloidului, sau ca rezultind dintr-o stimulare a procesului de ехсгейе 
$ nu a celui de secreție de coloid. 

De altfel, această stimulare este confirmată si de mărirea numărului de 
celule cilindrice, care, după Thomas, sînt considerate celule de tip excretor. 
Se constată că numărul lor creşte la 36%, celulele cubice fiind aproape la 
fel de numeroase са la șobolanii martori, 54%. În acelaşi timp, se constată 
o scădere a numărului celulelor endoteliforme, pînă la 10%. Trebuie de ase- 
menea semnalat că, în celule, se găsesc frecvente vacuole perinucleare, sau 
spre polul apical, ca și un nucleu mare, bogat în cromatină. 

Țesutul glandular interfolicular este mai abundent decit la sobolanii 
martori si vascularizatia mai accentuată. Acest aspect hiperfunctional se 
intilneste la toti şobolanii trataţi, dar la grade diferite. La sobolanii nr. 2 si 
5 s-au întîlnit in foliculii centrali celule descuamate. Aceasta ar putea tráda 
o stimulare mai intensă, aspectul ei fiind același ca acela constatat după 
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administrarea de tirostimulină hipolizarä. La al 4-lea caz, această stimulare 
este dimpotrivă, mai puţin intensă si la periferia glandei se întilnesc foli- 
culi cu coloid cromofob si omogen. | 

La animalele cärora li s-a aplicat tratamentul timp de 2 luni, aspectul 
este cu totul altul. In aceastá grupá, continutul foliculilor lipseste in 3 
cazuri $1 nu persistá decit in 2 cazuri, pástrind un aspect similar cu cel pe 
care l-am descris in grupa precedentá. Foliculii sint рийп mai mari decit 
асе! pe care i-am găsit în prima grupă, diametrul lor fiind in medie de 
40,9 и; în timp ce dimensiunile lor pot varia între 7,5 si 120 y. 

Ceea ce ne atrage atenţia, este aspectul caracteristic al celulelor folicu- 
lare. Acestea sînt, în mare parte, cubice și extrem de vacuolate, cele mai 
multe dintre ele avînd 1—3 vacuole voluminoase. Protoplasma lor nu constă 
decît dintr-un simplu inel periferic. Uneori celulele au aspect vezicular cu 
nucleul picnotic împins spre periferia celulei. După aspectul lor, s-ar părea 
că aceste vacuole ar îi avut un conţinut, dar din lipsa unei tehnici spe- 
ciale, nu ne-am putut da seama de natura acestuia. De asemenea, trebuie 
semnalat că nucleii, în parte degenerati, sînt polimorfi, săraci in croma- 
tină, distribuiți omogen, multi dintre ei fiind picnotici. 

Aceste vacuole se întîlnesc uneori si în celulele cordoanelor interfolicu- 
lare. Aspectul: de mai sus s-ar putea interpreta în diferite feluri. O ipoteză 
ar Н că, în momentul în care coloidul este excretat, celulele foliculare sînt 
împiedicate de a mai secreta altul. Aceasta înseamnă că secreția de coloid 
este blocată ceea ce ar duce la o acumulare a lui în celule. S-ar explica 
astfel și pentru ce se găsesc si celule umflate. 

S-ar putea presupune şi că celulele tiroidiene ar secreta alt produs 
decît acela necesar formării coloidului, sau un produs incomplet, care n-ar 
mai fi vărsat în cavitatea foliculilor. 

Aceste diferite etape prin care trece tiroida corespund comportamentu- 
lui general al animalelor. Astiel, toate animalele au slăbit în prima lună, 
deci în perioada de stimulare a tiroidei, dar s-a constatat, în luna a doua, 
o sporire a greutăţii (la cei care au fost supuși tratamentului timp de 2 
luni), ceea ce pare să indice că în această perioadă glanda nu mai are 
aceeași activitate. Aceasta, dacă bineînțeles, considerăm slăbirea ca un re- 
zultat al activității mai intense a tiroidei. 

In ceea ce priveşte proporţia diferitelor tipuri celulare, după două luni, 
notăm observaţiile următoare : celulele endoteliforme se găsesc într-o pro- 
porlie asemănătoare celei a şobolanilor martori, adică 17,2%, apoi un 
număr considerabil de celule cubice 74,4% si în sfirsit, o diminuare impor- 
tantă a celulelor cilindrice, pînă la 8,4%. Țesutul glandular interfolicular 
este mai degrabă redus, cum este si vascularizatia, în comparație cu sobo- 
lanii martori. 

Aspectul pe care l-am descris este caracteristic în cazurile nr. 11, 12, 
14, dar mai putin vizibil în cazurile 13 si 15 unde am găsit celule mai putin 
vacuolate și foliculi de substanță de tip reticular sau granulatii neregulate 
și de dimensiuni inegale. | 

Acestea' sint constatárile noastre cu privire la actiunea extractului lipi- 
dic al glandelor suprarenale, al cărui efect asupra glandei tiroide, l-am 
studiat. Numeroși autori ca: Harring, Hoskins, Preston, Came- 
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ronsiGarmichael, Smith, GreenwoodsiFoerster, Oeh те, 
Paal, Kleine, Loser, Rowlands si Parker, Holmquist, 
Scoven si Spencer au studiat actiunea tratamentului tiroidian sau 
liroxinic asupra glandei suprarenale. Autorii de mai sus ац constatat 
hipertrofia corticalei, fenomen pe care unul dintre noi l-a remarcat de 
multă vreme. Smith, Greenwood si Foerster, Kaden Oehme 
si Weber, sint de părere că fenomenul se datorește sporirii secreției 
hormonului corticotrop al hipofizei. 

Totuși o mărire a volumului suprarenalelor a fost observat si după 
tiroidectomie (Gley si Quinquand, Lucien si Parisot, Hos- 
kins si Couland). 

Acţiunea suprarenalei asupra tiroidei este si mai puţin studiată. 
Roehlina și Stouditzky sint de părere cá implantul de cortico- 
suprarenală exercită o acțiune inhibitorie asupra dezvoltării tiroidei embrio- 
nare, în timp ce Eschins observă contrariul la axolot. 

Unul dintre noi, împreună cu Postelnicu, a observat în 2 din 
3 cazuri, structura de tip hipertiroidian după injectiile cu hormon cortico- 
suprarenal (cortină). | 

Aceastä ultimä constatare se apropie intr-o oarecare mäsurä de aceea 
pe care am semnalat-o mai sus, färä a putea totusi vorbi de identitate. Dar 
substanta folositä, specia si durata tratamentului au fost de asemenea di- 
ferite. | 


Tabel 
Greutatea tiroidei . Celule tiroidiene % . Foliculi 
|. " b te | diame- | А țesut glandu- 
milie шш s [EL l-au] [e| сх | сома | Pres 
= 1 18,8 | 18,8 9,3 | 55,2 | 35,5 | 34,5 | 7,5—90 | redus abundent 
= 2 18,2 | 20,201 9,0 | 50,5 | 40,5 | 30,2 | 7,5—60 | absent abundent 
m 3 18,5 | 18,50! 11,0 | 58,8 | 30,2 | 350 | 7,5—90 | redus abundent 
S 4 17,5 | 18,95 | 13,7 | 50,5 | 358 | 30,8 | 7,5—90 | redus abundent 
E 5 17,5 | 19,45 7,0 1 55,0 | 38,0 | 32,01 7,5—90 absent abundent 
= 6 12,8 | 11,63 | 22,8 | 60,5 | 16,7 | 68,2 | 10,5—120| eozinofil redus 
£| 7 |142 | 11,83| 145 | 55,2 | 30,3 | 38,8 | 10,5—102| cromofob| moderat 
E 8 14,5 | 12,08] 28,5 | 62,8 8,7 | 70,5 | 10,5—120) eozinofil redus 
9 13,0 | 10,83| 11,2 | 54,5 | 34,3 | 45,0 | 7,5—90 | cromofob moderat 
Ка 10 13,5 | 11,73! 15,0 | 55,0 | 30,0 | 30,5 | 7,5—90 | cromofob moderat _ 
=) 11 16, 18,00 | 11,3 | 78,5 | 10,2 | 42,5 7,5—90 absent "moderat 
з 12 17,3 | 18,21 | 19,7 | 72,5 7,8 | 45,8 |10,5—90 | absent redus 
рај 13 16,0 | 17,77 | 18,0 | 75,5 6,5 | 35,2 7,5—105| redus moderat 
=ре 14 16,5 | 16,83 | 21,0 | 70,5 8,5 | 38,5 |10,5—90 absent redus 
© 15 15,0 | 17,64! 16,0 | 75,0 9,0 | 42,0 7,5—190| redus . moderat 
oi 
S | 16 12,5 | 11,90 | 188 | 69,8 | 20,4 | 32,4 7,5—90 | сготоѓоЬ moderat 
$] £| 17 |140 | 12,72] 16,5 | 585 | 25,9 | 42,8 | 7,5—90 | cromofob| moderat 
S| 18 13,2 | 11,781 25,2 | 68,2 6,6 | 62,4 |10,5—120! eozinofil redus 
E| 19 13,8 | 11,50) 13,5 | 58,5 | 28,0 | 35,2 | 7,5—90 | cromoiob moderat 
20 13,5 | 11,75| 16,0 52.0 32,0 | 44,2 |10,5—105| eozinofil moderat 
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… . ОБ ИЗМЕНЕНИЯХ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ У КРЫС 
ПРИ ОБРАБОТКЕ ЭКСТРАКТОМ ЛИПОИДОВ НАДПОЧЕЧНИКОВ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Исследуются патологоанатомические изменения, развившиеся у 
крыс, обработанных экстрактом липоидов надпочечников. | 

Общее количество 20 животных было разделено на 2 равные груп- 
пы. В каждой группе 5 крыс являлись контрольными, а остальным вво- 
дилось ежедневно по 0,5 г экстракта липоидов надпочечников в течение 
30 дней в первой группе и 60 дней во второй группе. 

К концу первого месяца наблюдалась гиперфункциональная кар- 
тина щитовидной железы: размеры фолликулов уменьшилнсь, коллоид 
отсутствовал в центральных фолликулах и находился в периферических 
в виде очень тонких перекладин, которые образовалн сеть. Цилиндри- 
ческие клетки были многочисленны по сравнению с контролем. Межфол- 
ликуляриая железистая ткань была обильной. 

В группе, забитой к концу второго месяца, не отмечалась гипер- 
функциональная картина, фолликулы были более крупными, фоллику- 
лярное содержимое в 3 случаях отсутствовало, цилиидрические клетки 
были в меньшем количестве, а количество эндотелиовидных клеток воз- 
росло. Межфолликулярная железистая ткань находилась в небольшом 
количестве. | 

Эти картины соответствуют общему состоянию животных, которые 
похудели в течение первого месяца, ио прибавили в весе в течение вто- 
рого месяца. S 


SUR LES MODIFICATIONS DE LA GLANDE THYROIDE 
CHEZ LES RATS TRAITES А L'EXTRAIT DE LIPIDES SURRÉNAUX 


RÉSUMÉ 


On a étudié les modifications anatomo-pathologiques survenues chez 
les rats traités à l'extrait de lipides surrénaux. 

Un nombre de 20 animaux a été réparti en deux lots égaux. A Pinté- 
rieur de chaque lot, 5 animaux ont été gardés comme témoins, les autres 
ont été traités à l'extrait de lipides surrénaux à raison de 0,50 g par jour, 
chacun, pendant 30 jours pour le premier lot et 60 jours pour le 
deuxiéme lot. 

Au bout du premier mois, оп a constaté un aspect hyperfonctionnel de 
la thyroïde: les dimensions des follicules se réduisent, le colloide est 
absent dans les follicules centraux, mais persiste dans les follicules péri- 
phériques, présentant des travées trés fines qui forment un réseau. Les 
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cellulés cylindriques sont trés nombreuses par rapport aux témoins. Le 
tissu glandulaire interfolliculaire est abondant. 

Chez les animaux du groupe sacrifié au bout de deux mois, on n'a 
pas retrouvé l'aspect hyperionctionnel, les follicules sont plus grands, le 
contenu folliculaire fait défaut dans trois cas, les cellules cylindriques 
sont moins nombreuses tandis que le nombre des cellules endothéliformes 
a augmenté, Le tissu glandulaire interfolliculaire est réduit. 

Ces aspects correspondent au comportement général des animaux, 


dont le poids a baissé au cours du premier mois, mais a augmenté pen- 
dant le deuxième. 


ACȚIUNEA LIZATULUI PULMONAR ASUPRA MORFOLOGIEI 
GLANDEI TIROIDE * 


ESTE PLAMINUL O GLANDA ÉNDOCRINA ? 


Cercetări relativ vechi au arătat că plămînul în afara funcţiei de asi- 
gurare a hematozei mai exercită o serie de „funcţii interne“ (L. Binet). 
Se știe astfel cá plăminul are un rol important în metabolismele substan- 
telor organice: glucide, lipide, protide. În afara acestora, mai are o serie 
de alte roluri pe care le vom considera separat foarte pe scurt. 


ROLUL IN METABOLISMUL GLUCIDIC 


In viața fetalä plămînul are un rol glicogenogenetic. Parhon si 
Torgan au observat în celulele pláminului embrionar numeroase vacu- 
ole intracitoplasmatice. Studiate histochimic, aceste vacuole s-au dovedit 
а reprezenta enclave de glicogen (Parhon și Atanasiu), confirmin- 
du-se astiel rezultatele lui M. Aron, care constatase si el cá pláminul 
embrionar este foarte bogat în glicogen. Cercetări ulterioare de histo- 
chimie, fácute de Parhon si Milcu, au arátat cá pláminul embrionar 
contine glicogen, mai ales în prima perioadă a vieţii fetale, cînd ficatul nu 
51-а desävirsit functia de glicogenezá. Se pare că pláminul joacă în această 
fază rolul pe care ulterior, în perioada post-natală, îl va avea ficatul 
(С. I. Parhon). 

Chauveau, în a doua jumătate a secolului trecut, а arătat cá sîn- 
gele venos este mai putin bogat în glucoză decît cel arterial. Cercetările 
făcute de H. Roger, F. Rathery si L. Binet au arătat cá pláminul 
nu este străin de aceste variaţii ale glicemiei. Lucrind pe cîini cloralozati, 
autorii au arătat că sîngele cordului sting contine mai putin zahăr proti- 
dic decît cel al cordului drept, dedublarea făcîndu-se deci la nivelul plă- 


* În colaborare cu N. Sterescu. Comunicare prezentată la Sesiunea Acad. 


R.P.R. în ședința din 28 septembrie 1949, Publicată în Bul. st. В. Șt. med., Acad. R.P.R, 
1949, t. I, nr. 9, p. 721. 
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minului. Glucoza eliberată nu ajunge toată in sîngele arterial, întrucît 
pláminul, prin functia sa glicoliticá, o distruge in buná parte; din cauza 
celor douá actiuni opuse ale pláminului, glicemia arterialá nu este intot- 
deauna mai crescută decît cea venoasá. P. Mauriac si В. Dumas 
prin experiențe de circulaţie artificialá au confirmat rolul glicolitic al plá- 
minului in vivo. Mauriac si Servantie au arátat cá pláminul are 
acelaşi rol şi in vitro, unde dovedeşte cea mai mare putere glicoliticá 
dintre toate țesuturile. 

În asfixie, puterea glicoliticä a pláminului pare а îi foarte scăzută, 
fapt care explică partial hiperglicemia de asfixie, observată încă din seco- 
lul trecut de Claude Bernard, Best si Dastre. 


ROLUL IN METABOLISMUL LIPIDIC 


Cercetările lui Roger si Binet au arătat cá pláminul posedă atit 
o functie lipopexică, cit si una lipodieretică. Acţiunea lipodieretică pare а 
Îi datorită unei enzime proprii plămînului, lipodiereza, care poate fi regá- 
sită si în circulație. Puterea lipodiereticä a plămînului dispare total după 
depancreatizarea animalelor (Nitescu, Benetato); mai mult, uneori 
se observă tendința de inversare a fenomenelor : lipidemia arterială fiind 
mai crescută decit cea venoasă. Dacă se administrează insulină, funcţia 
lipodiereticä a pláminului reapare. Determinind lipodiereza in vitro, aceeaşi 
autori constată cá pláminii care provin de la animale diabetice nu mai au 
proprietatea de a distruge lipidele. De notat, cá in vitro, administrarea de 
insulină rămîne fără efect (Nitescu, Benetato). 

Plăminul intervine si in colesteroliză (A belous, Soula, Colom- 
bie etc.) tot sub iniluenta secreției interne a pancreasului (Nitescu, 
Popescu-lnotești. 


ROLUL IN METABOLISMUL PROTIDIC 


Din cercetările lui Tscharny, rezultă că azotul este mai scăzut în 
sîngele cordului stîng decît în cel al cordului drept. 


ROLURI DIVERSE 


1. Rolul în reglarea presiunii arteriale și a ritmului respirator. Cer- 
cetătorii sovietici E. Bercovici şi L. Kaplan din școala Acad. 
I. Stern, injectînd intravenos la pisici metaboliți pulmonari preparati 
după metoda L. Stern, au observat în toate cazurile o scădere de scurtă 
durată a presiunii arteriale. Acești metaboliți injectati direct în ventriculii 
laterali ai creierului, produc o creștere a frecvenței si amplitudinii miscá- 
rilor respiratorii, dar nu modifică presiunea arterială. Acest fapt arată că 
metabolitii pulmonari au o acţiune periferică. Metabolitii pulmonari pro- 
venind de la animalele bivagotomizate cu cîtva timp înainte, nu. mai. au 
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nici o acţiune asupra presiunii arteriale si ritmul respirator ceea ce dove- 
dește că elaborarea lor este dependentă de acţiunea vagului. Aceste rezul- 
tate sint foarte importante pentru că ne arată că în elaboraréa substanţelor 
active pulmonare, intervine pe lîngă factorul итога! si un factor nervos, 
reprezentat de vagi. El vine în același timp са un argument hotáritor 
împotriva acelora care susţin efectul nespecific al extrâctelor sau lizatelor 
pulmonare. 

2. Rolul antitoxic. Pláminul normal ventilat, distruge un mare număr 
de substanțe toxice, avind deci un rol sinergic cu cortico-suprarenală. 


Acțiunea lizatului pulmonar asupra structurii histologice a glandei tiroide 


Cercetările noastre au fost făcute pe 25 de animale (9 șobolani albi, 
10 cobai, de ambele sexe şi 6 iepuri). Animalele au fost injectate cu un 
lizat pulmonar alcaliri, preparat de loana Milcu, 31 astiel titrat шей 
і ml de soluţie să corespundă unui gram de substanță proaspătă. ` 


EXPERIENȚE PE SOBOLANI 


S-a lucrat pe 9 sobolani in greutate de 50—60 g. Dintre acestia 4 au 
fost lăsaţi martori, iar 5 au fost injectati zilnic, timp de 20 de zile cu cite 
0,5 ml lizat pulmonar. А 21-а zi toti sobolanii au fost cîntäriti, apoi sacri- 
ficati, tiroidele lor fiind fixate in formol. Coloratiile au fost făcute c 
hematoxiliná-eoziná. 


DESCRIEREA HISTOLOGICA A PIESELOR 
Sobolanii injectati 


Nr. 1. Macroscopic, glandă mărită de volum. Microscopic, cîmpul 
apare foarte bogat in microvezicule, cu lumenul gol, lipsit de coloid. Spre 
periferie, rare vezicule de dimensiuni medii, conținînd un coloid fluid, 
colorat în violet, deschis. Capilare, dilatate, ce ocupă centrul glandei. Ce- 
lulele veziculare apar cubice, cu nucleu mare, rotund sau ovalar, си 1—2 
nucleoli și cromatină granulară. În citoplasmă, numeroase vacuole de 
resorbtie, frecvente spre polul bazal. Celulele veziculelor periferice sînt 
putin mai turtite, nucleul fiind mai alungit. Citoplasma contine totuşi va- 
cuole de resorbtie. 

Nr. 2. Macroscopic, glandă mărită de volum. Microscopic, apar două 
zone bine distincte : o zonă periferică cu macrovezicule conținînd în lumen 
coloid (coloid fluid, putin colorat), si o zonă centrală în care structura 
veziculară a glandei este inlocuită de o imensă proliferare interstitialá. La 
imersie, veziculele periferice apar alcătuite din celule cubice, cu nucleu 
rotund, mare, colorăt omogen in violet, cu citoplasma palid colorată, pre- 
zentind numeroase vacuole de resorbţie. În lumenul unora dintre vezicule, 


204 С. 1. РАВНОМ 


pe lîngă celulele foliculare descuamate, se observă un coloid fluid cu va- 
cuole de resorbtie la periferie. In centrul glandei, numeroase microvezicule 
rotunde cu celule ce par în plină funcţie. Ele prezintă un nucleu foarte 
mare, rotund sau ovalar, cu structură granulará şi numeroase vacuole de 
resorbtie în citoplasmă. În țesutul interstitial se observă celule epiteliale 
dispuse în grămezi, unele pe cale de a se orienta în vezicule, altele cu 
tendinţa de așezare în travee. Capilare dilatate în centrul glandei. 

` Nr. 3. Macroscopic, glandă ușor mărită de volum. Microscopic, glanda 
apare ceva mai puţin stimulată decît precedentele : vezicule in general de 
dimensiuni medii, spre periferie, chiar macrovezicule. Spre centrul glandei, 
există totuși tendința de proliferare interstitialá. Macroveziculele periferice 
apar alcătuite din două tipuri de celule : celule cubice cu vacuole citoplas- 
matice si cu nuclei rotunzi sau reniformi, colorati omogen în violet închis, 
si celule cu nucleu ovalar, ceva mai mare decît precedentii, conținînd un 
nucleol si fine granulatii de cromatiná. Nucleii sint colorati neomogen în 
violet deschis. In lumenul veziculelor, coloid fluid violet deschis, conținînd 
vacuole de resorbtie la periferie si celule veziculare descuamate. In inter- 
stitiul dintre aceste macrovezicule, celulele tiroidiene se grupeazá in citeva 
vezicule pline. Celulele veziculelor centrale par mai active decit preceden- 
tele. Sint mai înalte, cu nuclei mai hipertrofiati, cu citoplasma ciuruitá de 
vacuole de resorbtie. 

Nr. 4. Macroscopic, glandă ușor mărită de volum. Microscopic, toată 
glanda apare alcătuită din microvezicule. Tendinţa aceasta este mai accen- 
tuată spre centru, unde structura veziculară a glandei este practic înlo- 
cuită printr-o structură celulară asemănătoare întrucîtva cu cea а para- 
tiroidelor. Celulele veziculare sînt cubice cu citoplasma vacuolară, cu nu- 
cleu rotund sau ovalar. În lumenul veziculelor, coloid foarte îluid pe cale 
de resorbtie. În zona centrală, mici vezicule deabia formate, celule си 
nucleu rotund mare, rotund, fără orientare precisă, şi capilare sinuoase 
foarte dilatate. 

Nr. 5. Macroscopic, glandă uşor mărită de volum. Microscopic, o 
zonă periferică alcătuită din vezicule de dimensiuni medii și una centrală 
ocupată de un ţesut cicatriceal, scleros, rezultat probabil al unei infecții 
anterioare. La imersie, veziculele tiroidiene periferice sînt alcătuite din ce- 
lule cubice cu citoplasma vacuolară şi nucleu granular, rotund sau ovalar, 
colorat palid în violet. Coloidul din lumenul acestor celule este în bună 
parte resorbit. Central, o masă bine delimitată de ţesut scleros. 


Martori 


Nr. 1. Macroscopic, glandă de volum mediu. Microscopic, glanda 
apare alcătuită din vezicule de dimensiuni medii, repartizate omogen de 
la centru spre periferie. La imersie, veziculele tiroidiene apar alcătuite din 
celule turtite (pe alocuri endoteliforme) cu citoplasma colorată omogen în 
roz. Puţine sînt celulele cu citoplasma vacuolará. Nucleii celulelor sînt 
în general ovalari, reniformi sau fusiformi, colorati intens în violet. Ma- 
joritatea veziculelor nu conţin coloid. Este probabil că acesta s-a desprins 
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în cursul manipulärilor la microtom. Capilare fine inconjurá veziculele 
centrale. Țesutul interstitial sărac, 

Nr. 2. Macroscopic, glandă ușor mărită de volum. Microscopic, glanda 
apare stimulată, asemănătoare întrucitva cu cea a animalelor injectate. 
Periferia prezintă vezicule de dimensiuni medii, ce par într-un repaus ге- 
lativ. Veziculele periferice sînt tapetate de celule cubice, cu nucleu mare, 
rotund, granular. -Coloidul intravezicular pe cale de resorbtie. Zona cen- 
tralá este alcátuitá din microvezicule, de-abia formate, cu celule tinere, 
cu citoplasmá vacuolará, cu nuclei hipertrotici, granulari, colorati in violet 
deschis. Numeroase grămezi celulare cu tendință de dispunere în vezicule 
pline. Din loc în loc, capilare dilatate, frecvente mai ales în porțiunea cen- 
trală a glandei. 

Nr. 3. Macroscopic, glanda de volum mediu. Microscopic glanda în 
repaus relativ, este alcătuită din macrovezicule repartizate omogen pe 
toată suprafața acesteia. Celulele macroveziculelor, endoteliforme ; au o 
citoplasmă omogenă, intens colorată în roz cu eozină. Nucleii fusiformi 
sint colorati în violet închis. Coloidul intravezicular schiteazä pe alocuri 
tendință spre resorbtie. În lumen se mai observă hematii si rare celule 
descuamate. Fine capilare în porțiunea periferică a glandei. 

Nr. 4. Macroscopic, glandă de volum normal. Microscopic, glanda apare 
compusă aproape în totalitate din macrovezicule, cu excepția unui mic 
sector central cu vezicule de dimensiuni medii. La imersie, macroveziculele 
apar tapetate de un epiteliu turtit, pe alocuri endoteliform. Citoplasma 
celulelor veziculare apare în general omogenă, cu rare excepții, unde are 
un aspect vacuolar. Nucleii mici, colorati in violet închis, sînt fusiformi. 
Rari nuclei, rotunzi, mari, cu cromatina granulará. In lumenul multora 
dintre aceste vezicule se abservá un coloid granulos, conținînd rare hema- 
tii. Celulele din sectorul central par a Н mai active: sint cubice, au cito- 
plasma vacuolará si nucleii rotunjiti. In acest sector se observă cîteva 
capilare dilatate. 

In concluzie : tiroidele animalelor injectate apar mai stimulate decit 
cele ale martorilor. Pentru aceasta pledează: 

— multitudinea microveziculelor și a foliculilor plini ; 

— intensa proliferare celulară interstitialá ; 

— aspectul celulelor veziculare: cubice, cu citoplasmă vacuolară si 
nuclei hipertrofici, granulari, colorati in violet deschis ; 

— coloidul resorbit sau absent; 

— dilatatia capilară, mărturie a unei congestii active a glandei. 

Faptul însă că sobolanii sint animale spontan hipertiroidiene, a făcut 
ca diferențele globale dintre tiroidele martorilor și cele ale animalelor 
injectate să nu fie foarte nete. Atunci, ne-am decis să continuăm expe- 
rienta pe cobai, animale spontan hipotiroidiene, pentru a vedea dacă se 
confirmă si in acest caz rezultatele obținute in prima etapă. 


Experiente pe cobai 


Am lucrat pe 10 cobai pubert, de ambele sexe, de vîrstă și greutate ` 
apropiată (350—400 g). Dintre aceștia, 4 au fost lăsaţi martori iar 6 
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au fost injectati zilnic timp de 21 de zile cu cite 1 ml lizat pulmonar. 
Cei injectati, ca si martorii, au iost cintáriti în ziua a 22-a, apoi sacri- 
ficati. Tiroidele lor au fost fixate in Susa. Piesele au fost colorate си 
hematoxiliná-eoziná. 


DESCRIEREA HISTOLOGICĂ A PIESELOR 
Cobai injectafi 


Nr. 1. Microscopic, glanda apare congestivá si alcătuită în totali- 
tate din vezicule de dimensiuni medii și mici, separate între ele printr-un 
bogat ţesut interstitial. La imersie, veziculele apar alcátuite din celule 
cubice, în cele mai multe cazuri cu citoplasma roz deschisă, cu nucleu 
enorm, rotund sau ovalar, colorat în violet deschis ; în interiorul acestuia 
se pot distinge două feluri de granulatii : unele foarte fine, ráspindite pe 
toată suprafaţa nucleului, altele reduse la număr 1—2, foarte mari, părînd 
a îi nucleoli. Coloidul din interiorul veziculelor este colorat în roz destul 
de intens. EI prezintä numeroase vacuole de resorbtie la periferie. 


Animale injectate Martori 
Greutatea (g) у Greutatea (5) 
inițială terminâiă iniţială terminală 
1. 359 427 . 1. 433 | 515 
2. 407 517 2. 375 571 
3. 359 358 3. 320 400 
4. 378 479 4. 364 436 
5. 366 458 
6. 368 | 555 


Țesutul interstitial, alcătuit din celule epiteliale îără nici un fel de 
orientare, părînd a fi active funcţional. 

Nr. 2. Macroscopic, glandă de volum normal, congestivă. Microscopic, 
glanda prezintă pe lingă vezicule mici si medii, si cîteva macrovezicule, 
mai ales spre periferie.. Țesutul interstitial ceva mai abundent decît în ca- 
zul precedent. La imersie, celulele veziculare apar alcătuite din celule 
cubice, uneori turtite, cu citoplasma roz deschis, nucleu ovalar, granular, 
identic cu cei din cazul precedent. Coloidul ceva mai dens, prezintă totuși 
vacuole de resorbtie. Tesutul interstitial, reprezentat de celule mari, cu 
nuclei foarte voluminoși (cu nucleoli giganţi) și citoplasma palid colorată. 

Nr. 3. Macroscopic, glandă de volum redus, congestivă. Microscopic, 
suprafaţa glandei apare acoperită de vezicule de dimensiuni medii ; micro- 
veziculele sint în număr destul de redus. Țesutul interstitial foarte bogat. 
La imersie, celulele veziculare sînt cubice sau ușor turtite, cu nucleu 
mare, rotund, violet deschis, granular, cu citoplasma fin granulară. Coloi- 
dul dens, prezintă constant vacuole de resorbtie la periferia sa. Celulele 
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interstitiale, în grámezi sau cordoane, sint mari, cu nuclei hipertrofici, 
asemánátori celor din cazurile precedente. 

Nr. 4. Macroscopic, glandă de volum normal. Microscopic, glanda 
apare alcătuită din vezicule mici si medii. Țesutul interstitial foarte abun- 
dent. La imersie, celulele veziculare sînt cubice, cu citoplasma colorată 
roz palid, nucleu mare, colorat în violet deschis, granular, си nucleoli. 
Coloidul destul de dens, prezintă constant vacuole de resorbtie. Țesutul 
interstitial prezintă două tipuri de celule: unele poliedrice, cu citoplasma 
roz deschis, vacuolará, cu nucleul mare, rotund, granular, си 2—3 nu- 
cleoli ; altele cu nucleu foarte alungit, aproape dreptunghiular, colorat 
intens în violet. 

Nr. 5. Macroscopic, glandă ușor mărită de volum, congestivă. Mi- 
croscopic, predomină veziculele de dimensiuni medii. La imersie, celule 
veziculare cubice, sau turtite, cu citoplasma palid colorată, cu nucleu 
ovalar, granular, cu nucleoli’ Coloidul cu vacuole de resorbtie. In țesutul 
interstitial foarte bogat se regăsesc cele 2 tipuri celulare din cazul 
precedent. 

. Nr. 6. Cobai, îemelă, gravidă în perioada avansată. Nu se pot trage 
concluzii : amintim totuși bogăţia în ţesut interstitial. 


Martori 


Nr. 1. Macroscopic, glandă de volum normal. Microscopic, glanda 
apare alcătuită din vezicule mari și medii. Tesut interstitial redus. La 
imersie, celule veziculare turtite, cu nucleu alungit colorat destul de intens 
cu hematoxilină. Pe alocuri celule cu nucleu rotund, colorat în violet des- 
chis. Coloidul intens colorat, omogen, prezintă pe alocuri vacuole de re- 
sorbtie. Țesutul interstitial sărac, contine celule, unele си nucleul mare, 
rotund, violet deschis si altele си nucleu ovalar, violet închis. 

Nr. 2. Cobai, femelă, gravidă în perioada avansată. Nu se pot trage 
concluzi. Seamáná си tiroidele grupului celor trataţi (celule veziculare 
cubice, coloid cu vacuole de resorbtie, ţesut interstitial bogat). 

Nr. 3. Cobai, femelă, gravidă în perioada incipientă. 

Nr. 4. Macroscopic, glandă de volum normal. Microscopic, glanda 
apare alcătuită cu predominantä din vezicule mari. La imersie, celulele 
macroveziculelor sint endoteliforme, cu nucleul alungit, aproape fusiform, 
foarte intens colorat.. Celulele veziculelor. medii sînt ceva mai înalte cu 
nucleul colorat in violet deschis. Coloidul intens colorat, omogen, prezintă 
rareori vacuole de resorbtie. Țesutul interstitial foarte redus este repre- 
zentat de celule cu nucleul alungit, colorat intens cu hematoxilină. Foarte 
rare celule: poliedrice, cu nucleul mare, rotund, colorat în violet deschis, 
granular. 

În concluzie : tiroidele animalelor injectate apar mult mai stimulate 
"decît ale martorilor. Pentru aceasta pledează : 

— frecventa veziculelor medii si mici; 

— aspectul celulelor veziculare, celule cubice cu vacuole de resorbtie 
în citoplasmă, cu nucleu hipertrofic, granular ; ` 
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— coloidul cu vacuole de resorbtie la periferia за; 
— ţesut interstitial foarte bogat. 


Experienfe pe iepuri 


Intr-o ultimă serie de ехрегіепіе,ат lucrat pe 6 iepuri tineri în 
greutate de 150—200 g (3 injectati si 3 martori). 

Primilor li s-au administrat 6 injecții de lizat pulmonar, una la 2 zile. 
Dintre acestea, primele 3 au fost făcute cu 0,3 ml, iar ultimele cu 1 ml. 
După sacrificare tiroidele au fost fixate în tormol. Coloratiile au fost făcute 
cu hematoxiliná-eoziná. | i 


DESCRIEREA HISTOLOGICA А PIESELOR 


lepuri injectati 


Nr. 1. Macroscopic, glandă ușor mărită de volum. Microscopic, glanda 
apare împărțită in 2 zone cu limite neprecise: о zonă periferică, alcătuită 
din numeroase microvezicule, conținînd in lumen un coloid violet deschis. 
Pe măsură ce înaintăm spre centru, structura microveziculară a glandei 
este înlocuită cu o structură strict interstitialä. La imersie, microvezicu- 
lele periferice apar alcătuite din celule cubice, cu citoplasma vacuolară, cu 
nucleu rotund sau ovalar, granular, colorat neomogen în violet deschis ; 
coloidul din lumenul veziculelor apare foarte fluid, violet deschis, pe cale 
de resorbtie. Multe vezicule contin în lumen numai urme de coloid. In 
zona centrală, aglomerări celulare care schiteazá tendința de a se dispune 
în microvezicule și travee. Aceste celule epiteliale au o citoplasmă colo- 
rată în roz deschis, vacuoloră, și nucleu hipertrofic granular. 

Nr. 2. Macroscopic, glandă de volum normal. Microscopic, glanda 
apare și mai stimulată decît precedenta. Numărul veziculelor periferice 
este foarte redus. Glanda are aproape în totalitate aspectul trabeculo- 
celular al unei paratiroide. La imersie, celulele veziculelor periferice sînt 
cubice, cu nucleii mari rotunzi, colorați în violet deschis. Citoplasma colo- 
rată în roz deschis cu eozină, prezintă în cele mai multe cazuri vacuole 
de resorbtie. Coloidul din lumenul vezicular dispărut sau ре cale de dis- 
paritie. In acele vezicule la care mai persistă, apare fluid, palid colorat. 
În restul glandei, cordoane epiteliale numeroase, dispuse în travee, sau 
în vezicule pline. Capilare, dilatate în toată zona centrală a glandei. 

Nr. 3. Macroscopic, glandă ușor mărită de volum. Microscopic, ima- 
ginea este aproape identică cu cele 2 precedente. La imersie, aceleași 
travee epiteliale microvezicule, vezicule de-abia formate, vezicule pline. 


Martori 


Nr. 1. Macroscopic, glandă de volum normal. Microscopic, suprafața 
glandei, este acoperită în bună parte de vezicule de dimensiuni medii, 
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cu coloid intens colorat în roz violet. În porţiunea centrală, mai frecvente 
sînt microveziculele si aglomerările epiteliale interstitiale. La imersie, 
veziculele tiroidiene mijlocii sînt alcătuite din celule cubice sau ușor turtite, 
cu citoplasma roz inchis, fără vacuole de resorbtie, cu nucleu rotund sau 
ovalar, colorat, omogen în violet închis ; coloidul intens colorat, prezintă 
pe alocuri, vacuole de resorbtie. Celulele microveziculare mai înalte decît 
precedentele, cu nucleul hipertrolic granular, colorat in violet deschis. 
Cordoane epiteliale alcătuite din celule tinere, se insinueazá printre 
vezicule. 

Nr. 2. Macroscopic, glandă de volum normal. Microscopic, glanda 
apare asemănătoare cu precedenta. Sint însă mai frecvente veziculele de 
dimensiuni medii si se observá si citeva macrovezicule. Tesutul interstitial 
destul de redus. La imersie, celulele veziculare apar turtite, pe alocuri chiar 
endoteliforme. Ele au citoplasma colorată omogen în roz si nucleu, ovalar 
sau fusiform, violet. În interiorul acestor vezicule se găsește un coloid 
mai dens sau mai fluid, după caz. La periferia acestuia, cîteva vacuole de 
resorbtie. Interstitiul redus ca întindere și ocupat de celule epiteliale în 
iravee sau aglomerări fără orientare precisă. 

Nr. 3. Macroscopic, glandă de volum normal. Microscopic, glanda 
apare plină de vezicule de dimensiuni medii, bogate în coloid intens colo- 
rat. În zona centrală, țesutul interstitial este predominant. La imersie, 
celulele veziculare sînt întru totul asemănătoare celor descrise la cazul 
precedent. Interstitiul cuprinde travee epiteliale si microvezicule în plină 
funcţie. 

In concluzie : tiroidele iepurilor injectati au apărut mai stimulate decît 
cele ale martorilor. Pentru aceasta pledează : 

— glanda apare foarte bogată în ţesut interstitial, pe alocuri, struc- 
tura veziculară a glandei fiind dispărută în întregime ; 

— glanda este foarte bogată în microvezicule. Celulele veziculare 
par mai active decît cele ale martorilor; 

— coloidul este în bună parte absent; 

— numeroase capilare dilatate dovedesc congestia activă a glandei. 


MODIFICĂRI MORFOFIZIOLOGICE, BIOCHIMICE $1 HEMATOLOGICE 
OBSERVATE DUPĂ ADMINISTRAREA DE LIZAT PULMONAR 


Modificäri morfofiziologice. In anul 1948, C.I. Parhon si G. Wer- 
ner!), injectînd lizat pulmonar la iepuri, prepuberi si adulti, a observat 
după primele injecții alungirea si ingustarea botului la toate animalele 
tratate. 
diametrul longitudinal cranian (ac xd odit 
diametrul transvers cranian 
iepurii trataţi a arătat cifrele de 2,3 si 2,15 fatá de 1,5 si 1,9 la martori. 


Cercetarea raportului 


1) Acţiunea lizatului pulmonar asupra morfologiei și creșterii animalelor de expe- 
rienfá. Comunicare prezentată la Soc. de endocrinologie, iunie, 1948. 


14 — Opere alese, vol. 111 — <. 48. 
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Aceleași modificări au fost observate de autorii citați ai pe ultimul 
lot de iepuri, cărora noi le-am studiat morfologic glanda tiroidá. 

S-au mai observat la aceste animale: creșterea poftei de mîncare, 
exoitalmie, modificarea aspectului părului, care devine mai lucios, mai 
mătăsos, (C. I. Parhon si G. Werner), creșterea frecvenţei scaunelor, 
creșterea în unele cazuri а metabolismului animalelor injectate 
(С. 1. Parhon). 
| Modificdri biochimice: 1. Scáderea lipidemiei totale si a colesterole- 
miei, cresterea raportului colesterol esterificat colesterol total. 

2. Scăderea glicogenului, a  colesterolului și lipidelor hepatice 
(С. I. Parhon, G. Werner și I. Kaplan!). 

3. Creșterea apei tisulare (C. I. Parhon, I. Kaplan si 
О. Grescenco?). 

Modificările hematologice sînt dintre cele mai interesante. Ele au fost 
observate atit experimental, cît si clinic (C. I. Parhon, G. Werner si 
R. Holban?). 

. Experimental cercetárile au fost fácute atit pe iepuri cu anemie expe- 
rimentalá (punctie cardiacă), cit si pe iepuri normali. In primul caz s-a 
constatat dupá 3 sáptámini de tratament cu 0,6—1 ml/zi lizat pulmonar, 
cresterea numárului hematiilor, in medie, cu 27%, fatá de 13% la martori. 
Paralel s-a constatat cresterea hemoglobinei si a numárului reticulocitelor, 
care pot atinge dublul cifrelor martorilor. 

‚ Modificări similare desi mai puţin marcate s-au бешен si pe iepurii 
normali injectati cu lizat pulmonar. La aceștia, numărul hematiilor crește 
си 7—800 000 ре mms, față de martor. 

Clinic, cercetările au confirmat datele experimentale, arătînd acțiunea 
eficace a lizatului pulmonar în mai multe cazuri de anemie secundară. 
După cîteva săptămîni de tratament (2—6) numărul hematiilor a crescut 
în aproape totalitatea cazurilor, paralel cu creșterea hemoglobinei. Toate 
bolnavele tratate s-au îngrăşat си 2—4 kg, iar simptomatologia s-a redus 
foarte mult. 

Toate modificările observate după administrarea de lizat pulmonar 
duc la o concluzie unică: anume aceea că lizatul pulmonar stimulează 
glanda tiroidă a că multe dintre efectele obţinute sint datorite acestei 
BEEN 

` Cercetările ulterioare în саге se va.studia acțiunea lizatului pulmonar 
asupra animalelor etiroidate vor aráta dacá aceastá о este sau nu 
întemeiată. 


1 Acțiunea. lizatului pulmonar asupra lipidemiei, precum și asupra glicogenului, 
colesterolului: si lipidelor hepatice. Comunicare prezentată la Soc. de endocrinologie, 
iunie, 1948, 

: 2. Acțiunea lizatului pulmonar asupra glicogenului hepatic și apei tisulare. Comu- 
саге prezentată la Soc. de endocrinologie, iunie 1948, , 

3. Acțiunea lizatului pulmonar asupra elementelor figurate din singe. Comunicare 

prezentată la Soc. de endrocrinologie, iunie, 1948, 


Fig. 1. —- Animal injectat Nr. 1 
(sobolan) glandá tiroidá; se ob- 
servă frecvența microveziculelor 
cu celule cubice, prezentind nu- 
тэгоазе vacuole intracitoplasma- 
tice. Coloidiul dispărut; ţesut in- 
terstitial foarte abundent. Celule 
epiteliale interstitiale cu nucleu 
hipertrofic (400 X condens. 1/1). 


Fig. 2. — Animal injectat Nr. 2 

(şobolan), glandă tiroidá; ima- 

gine asemánátoare  precedentei 
(400 X condens. 1/1). 


Fig. 3. — Animal martor Nr. 3 
(sobolan), glandá tiroidá ; macro- 
vezicule alcátuite din celule cu 
nuclei mici colorati omogen. In 
Iumenul macroveziculelor, coloid 
i pe alocuri fisurat. Tesut inter- 
Stitial sărac (400 X condens. 1/1). 


| 
| 
| 
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ДЕЙСТВИЕ ЛЕГОЧНОГО ЛИЗАТА 
НА МОРФОЛОГИЮ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Приводятся результаты исследований, касающихся действия легоч- 
ного лизата на морфологию щитовидиой железы. 

1. Легкое является органом, обладающим внутренней секрецией. 
К этому выводу приводят также исследоваиия советской школы (Лина 
Штери, Беркович, Л. Каплан) и французской школы (Роже и Бине). 

2. Легочный лизат является стимулятором щитовидной железы. 
Это действие характеризуется: 

— гиперемней железы ; 

— увеличением количества иитерстициальной ткани; 

— преврашением больших пузырьков в пузырьки средних разме- 
ров и в малые пузырьки, в которых коллонд имеет резорбционные 


‚вакуолн ‘или совсем исчезает; 


— стимуляцией клетки щитовидной железы; видны вакуоли в ци- 
топлазме, гипертрофироваиные ядра, гигантские ядрышки (К. И. Пар- 
хон и Н. Стереску). 

3. Стимуляцией щитовидной железы, по-видимому, можно непо- 
средственно объяснить некоторые морфо-физиологические, биохими- 
ческие и гематологические изменения, отмеченные К. И. Пархоиом и 


сотрудииками в результате введения легочиого лизата. 


а) Морфо-физиологические изменения (очень явные у кролика, ме- 
Hee характерные у крысы альбиноса, отсутствующие у морской свинки). 

— Увеличение продольного диаметра ‚черепа по сравнению с его 
поперечным диаметром. 

— Пучеглазие. 

— Шелковистость шерсти. 

— Усиление аппетита (К. И. Пархон, Г. Вернер). 

— Более частые нспражнения. 

— Увеличение диуреза в некоторых случаях, наблюдаемых в 
клинике. 

— Повышение основного обмена у некоторых подопытных живот- 
ных (К. И. Пархон). 

6) Биохимические изменения. 

— Снижеиие липидемни, холестеринемни, содержания печеночного 
гликогена (К. И. Пархон, Г. Вернер, И. Каплан, О. Грещенко). 

в) Гематологические изменения. 

-— Стимуляция ретикулоцитоза, увеличение количества эритроци- 
тов — явления, наблюдаемые как в клинике, так н в эксперименте 
(К. И. Пархон, Г. Вернер, Голбаи). 

4, Легочная секреция регулируется, по-видимому, двойиым меха- 
HH3MOM : нервным и гуморальным. | 

a) Нервная регуляция осуществляется блуждаяющимн нервами; 
легочные лизаты, происходящие от животных, которые иезадолго до 
того были подвергнуты перерезке обоих блуждающих нервов, ие имеют 
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никакого действия на артериальное давление и ритм дыхания (Е. Бер- 
кович и Л. Каплан, сотрудники акад. Лииы Штерн). 

б) В отношении гуморальной регуляции исследования, проведен- 
ные Ницеску и Беиетато, доказали, что липоднеретическое действие 
легкого исчезает у животных, которым удалили поджелудочную желе- 
зу, но появляется вновь при введении инсулина. 

Очень возможно, что и другие гормоны принимают участне в вы- 
работке легочного гормона. 


ОВЪЯСНЕНИЕ РИСУНКОВ 


Рис. 1. — Крыса № 1, которой был введеи лизат. Щитовидная железа. Частые 
малые пузырьки с кубическими клетками и многочисленными вакуолями внутри 
цитоплазмы. Коллоид исчез. Очень обильная интерстициальиая ткань. Интерстициаль- 
ные эпнтелиальные клетки C гипертрофированным ядром. X 409. Кондеисатор 1/1. 


Рис. 2. — Крыса № 2, которой был введен лнзат. Щитовидная железа. Картина, 
сходная с предыдущей. X 400. Конденсатор 1/1. 
Рис. 3. — Коитрольная крыса № 3. Щитовидная железа. Болыние пузырьки, 


состоящие из клеток с небольшими ядрами, равномерно окрашенными. В просвете 
больших пузырьков коллоид местамн разделился. Малое количество интерстициаль- 
ной ткани. X 400. Конденсатор 1/1. 

Рис. 4. — Морская свинка № 1, которой был введен лизат. Щитовидиая железа. 
Пузырькн средней величины выложены кубическими клетками с гипертрофирован- 
ными ядрами, B коллонде постоянно видны резорбционные вакуолн. X 409. Конден- 


сатор ІІ. 

Рис. 5. — Морская свинка № 2, которой был введен лизат. Щитовндная железа. 
Картина, сходная с предыдущнми. Х 400. Конденсатор 1/1. 

Рис. 6. — Контрольная морская свиика № 1. Щитовидная железа. Большие пу- 


зырьки C клеткамн, имеющими форму эндотелия. Коллоид между пузырьками очень 
густой. X 900. Конденсатор 1/1. 

Рис. 7. — Морская свиика № 1, которой был введен лизат. Щитовидная железа. 
Обилие интерстициальной ткани :и наличие резорбционных вакуоль в коллоиде. Ta 
же картина, что Ha рис. 4. Ж 900. Конденсатор 1/1. 

Рис. 8. — Контрольная морская свинка № 1. Щитовидная железа. Та же картнна, 
что иа рис. 6. Х 900. Конденсатор 1/1. 

Рис. 9. — Кролик № 1, которому был введен лизат. Щитовидная железа. Обилие 
интерстициальной ткани. X 400. Конденсатор 1/1. 

Рис. 10. — Кролик № 2, которому был введен лизат. Щитовидная железа. Вези- 
кулярный вид железы почти исчез и заменен клеточными тяжами. X 400. Ron: 
деисатор 1/1. 


Рис. 11. — Кролик № 3, которому был введен лизат. Щитовидная железа. Та 
же картина, что Ha предыдущих рисунках. X 400. Конденсатор 1/1. 
Рис. 12. — Контрольный кролик № 1. Шитовидная железа. Пузырьки средней 


величины содержат коллоид, равиомерно окрашенный в светло-лиловый цвет. Клетки 
пузырьков кубические слегка сплюснутые. X 400. Конденсатор 1/1. 

Рис. 13. — Контрольный кролик № 2. Щитовидная железа. Ta же картина, что 
на рис. 12. X 400. Конденсатор 1/1. 


ACTION DU LYSAT PULMONAIRE SUR LA MORPHOLOGIE 
DE LA GLANDE THYROIDE 


RESUME 


L'auteur expose les résultats de ses recherches sur l'action du lysat 
pulmonaire sur la morphologie de la glande thyroïde : 

I. Le poumon est un organe à sécrétion interne. Vers cette conclusion 
convergent aussi les recherches de l'école soviétique (Lina Stern, Verco- 
vich, L. Caplan) et de l'école française (Roger et Binet). 
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2. Le lysat pulmonaire est un stimulant de la glande thyroïde. Cette 
action est caractérisée par : 

— congestion de la glande ; 

— enrichissement en tissu interstitiel ; 

— transformations des macrovésicules en  vésicules moyennes et 
microvésicules, dont le colloïde a des vacuoles de résorption ou disparaît 
complètement ; | 

— stimulation de la cellule thyroidienne (vacuoles intracytoplasma- 
tiques, noyaux hypertrophiques, nucléoles géants) (C. I. Parhon et 
N. Sterescu). 

3. La stimulation de la glande thyroide pourrait expliquer directement 
certaines modifications morpho-physiologiques, biochimiques et hématolo- 
giques observées par C. I. Parhon et ses collaborateurs, aprés l'adminis- 
iration de lysat pulmonaire. 

а) Ces modifications morpho-physiologiques (trés évidentes chez le 
lapin, moins caractéristiques chez le rat albinos, absentes chez le co- 
baye) sont : 

— augmentation du diametre longitudinal du crâne, par rapport au 
diamétre transversal ; 

— exophtalmie ; 

— aspect soyeux du pelage ; 

— augmentation de l'appétit (C. I. Parhon, G. Werner) : 

— multiplication des selles ; 

— hausse de la diurése dans certains cas cliniques ; 

— élévation du métabolisme basal chez certains animaux d'expérience 
(C. I. Parhon). 

b) Modifications biochimiques : | 

— Baisse de 1а lipidémie, de la cholestérolémie, du glycogène hépa- 
tique (C. I. Parhon, G. Werner, I. Kaplan, O. Grestchenko). 

c) Modifications hématologiques : 

— Stimulation de la réticulocytose, augmentation du nombre des hé- 
maties, phénomènes observés dans l'activité clinique et expérimentale 
(С. I. Parhon, а. Werner, Holban). 

4. L'élaboration de la sécrétion pulmonaire paraît être contrôlée par 
un double mécanisme: nerveux et humoral. 

а) Le contróle nerveux est exercé par les neris vagues. Les lysats 
pulmonaires qui proviennent d'animaux bivagotomisés peu avant n'ont 
aucune action sur la pression artérielle et le rythme respiratoire (E. Verco- 
vich et L. Kaplan de l'école de l'Académicien soviétique L. Stern). 

b) Le contróle humoral. Les recherches des professeurs Nitescu et 
Benetato ont prouvé que l'action hypodiérétique du poumon disparait chez 
les animaux pancréatectomisés, pour réapparaitre aprés l'administration 
d'insuline. | 

П est possible que d'autres hormones interviennent également dans 
l'élaboration de l'hormone pulmonaire. 
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EXPLICATION DES FIGURES 


Fig. 1. — Glande thyroïde du rat no 1, après traitement. Fréquentes microvési- 
cules à cellules cubiques, accusant de mombreuses vacuoles intracytoplasmiques. Dis- 
parition du colloïde; grande abondance de tissu interstitiel. Cellules épithéliales inter- 
stitielles au noyau hypertrophique (400X condens. 1/1). 


Fig. 2. — Glande thyroïde du rat no 2, après traitement. Aspect similaire à celui 
de la figure précédente (400Xcondens. 1/1). б 
Fig. 3. — Glande thyroide du rat témoin по 3. Macrovésicules constituées de 


cellules aux noyaux de petite taille, prenant la coloration d'une maniere homogene. 
Colloide, fissuré par endroits, dans la lumière des macrovésicules. Tissu interstitiel 
pauvre (400Xcondens. 1/1). . 

Fig. 4. — Glande thyroïde du cobaye no 1, après traitement. Vésicules aux dimen- 
sions moyennes, tapissées de cellules cubiques aux noyaux hypertrophiques. Le colloide 
accuse constamment des vacuoles de résorption (400Xcondens. 1/1). 


Fig. 5. — Glande thyroide du софаце по 2, aprés traitement. Aspects similaires à 
ceux de la figure précédente (400Xcondens. 1/1). 
Fig. 6. — Glande thyroïde du cobaye témoin n9 1. Macrovésicules à cellules endo- 
théliformes. Colloide intravésiculaire fort dense (900 X condes 1/1). 
Fig. 7. — Glaude thyroïde du cobaye no I, aprés traitement. Remarquable richesse 


de la glande en tissu interstitiel et présence de vacuoles de résorption dans le colloide. 
Méme champ que celui de la figure 4 (900 x condens. 1/1). 


Fig. 8. — Glande thyroïde du cobaye fémoin no 1. Même champ que celui de la 
figure 6 (900 X condens. 1/1). 
Fig. 9. — Glande thyroide du lapin no 1 aprés traitement. Remarquable abondance 


de tissu interstitiel dans la glande (400 Ж condens. 1/1). . 

Fig. 10. — Glande thyroïde du lapin no 2, aprés traitement. Disparition presque 
complète de l'aspect vésiculaire qui est remplacé par celui de travées cellulaires 
(400 X condes. 1/1). 

Fig. 11. — Glande thyroïde du lapin no 3, aprés traitement. Mêmes aspects que 
ceux des figures peine (400 X condens. 1/1). 

Fig. 12. — Glande thyroïde du lapin témoin n9 1. Vésicules de dimensions moyennes 
remplies d’un colloïde ayant pris une teinte homogène, violet clair. Cellules vésiculaires 
cubiques ou légérement aplaties (400 X condens. 1/1). 

Fig. 13. — Glande thyroïde du lapin témoin по 2. Même aspect que celui de la 
figure précédente (400 X condens. 1/1). 
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DESPRE MODIFICĂRILE MORFOLOGICE SI IN SPECIAL 
HISTOLOGICE LA ANIMALELE CU INSUFICIENȚĂ TIROIDIANĂ, 
GONADICĂ ȘI TIRO-GONADICĂ * 


Într-o comunicare anterioară, privind factorii îmbătrinirii precoce, 
am arătat efectele insuficientei mono- și biglandulare, la sobolanii impu- 
beri de ambele sexe. Astfel, pe un număr de 60 de animale am urmărit timp 
de 5 luni, efectele gonadectomiei, a etiroidării și a gonadectomiei cu eti- 
roidare în același timp. 

In acea comunicare am conchis cá insuficientele endocrine pot fi con- 
siderate ca factori de imbátrinire si de scurtare a vieţii si cá această 
imbátrinire este accentuată in insuficientele biglandulare, si pluriglan- 
dulare decit in cele monoglandulare. 

Din aceste experienţe a reiesit însă, cá există o deosebire de reacție 
după sexul animalelor ; astfel, etiroidarea simplă sau cea asociată gona- 
dectomizării, produc o involutie mai accentuată la animalele mascule, decit 
la cele femele. 

In lucrarea de față, completám observaţiile anterioare cu examenul 
histologic al glandelor endocrine, care au putut îi cercetate: hipofiza, 
epijiza, suprarenalele, timusul, splina si pancreasul. 

În ceea ce privește hipofiza la animalele gonadectomizate, lobul ante- 
rior are aspectul caracteristic dat de creșterea numărului celulelor bazolile 
și de prezenţa celulelor de castralie „în inel“. La animalele etiroidate, se 
observă numai o moderată creștere a celulelor БахоШе. De remarcat, că 
în ambele loturi reacţia bazoiilă este diferită după sex fiind mai intensă 
la femele. La animalele etiroidate si gonadectomizate în același timp, as- 
pectul este mult deosebit. La masculi, celulele bazofile sînt mult mai frec- 
vente decît în cazurile precedente, dar sînt, în general mai mici, cu pro- 
toplasma intens colorată, coloidizată, uneori microvacuolată și cu nucleul 
picnotic. Celulele în inel sint exceptional de rare, eozinofilele sint absente. 


* [n colaborare cu M. Pitis si Al. Botez. Comunicare prezentată la ședința 
Acad. В. P. R. din 5 iulie 1950. Publicată їп Bul. st. Sect. st. med. Acad. R. P. R, 
1950, t. IL nr. 8, p. 1. 
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Celulele cromofobe sint, in cea mai mare parte, de tip principal, dar mici, 
cu nucleii polimorfi si cu tendință la picnozá. Nu se disting zone de pro- 
liferare. 

La iemele, lobul anterior este format, aproape exclusiv, din celule 
bazofile de cele mai multe ori gigante, pînă la 30 и, cu protoplasma slab 
bazofilă, coloidizatá si nucleu periferic picnotic. Aceste celule se unesc 
frecvent, nucleii dispar si se constituie mici lacuri coloidale. O micá parte 
din celulele bazofile au protoplasma intens colorată, coloidá, uneori micro- 
vacuolată si cu nucleul cromatic. Celule eozinofile nu se intilnesc. Dintre 
celulele cromofobe, sînt prezente numai cele de tip principal, care sint mici, 
dese, cu protoplasmă puţină, perinucleară și nucleul cu cromatina distri- 
buită reticular. Celulele principale sint mai frecvente spre zona interme- 
diară unde se întîlnesc si mici zone de proliferare. 

În lobul intermediar și posterior al hipofizei nu sînt modificări im- 
portante. 

Epijiza la animalele castrate se caracterizează prin apariția de celule 
vacuolate, mai frecvente fiind la femele. La animalele etiroidate nu sint 
modificäri caracteristice în timp ce la animalele cu insuficiență biglandu- 
iară, epifiza este formată din celule mici, dese, cu protoplasmă omogenă 
și nuclei poliformi, cu tendință la picnoză. Acest aspect este mai accentuat 
la masculi. 

Suprarenalele la masculi gonadectomizati sînt ușor mărite de volum, 
cu glomerulara dispărută. In fasciculată, celulele prezintă semne de dege- 
nerescentá, avînd tendinţă la balonizare, cu vacuole mari și nucleii pic- 
notici ; în reticulară apar hemoragii întinse, iar în medulară, celulele au 
aspect de repaus. La femelele gonadectomizate, suprarenalele sînt mult 
crescute de volum. Dezvoltarea cea mai importantă o întîlnim în zona fas- 
ciculată, care prezintă celule fin alveolizate, încărcate cu lipide. O incár- 
care însemnată de lipide, găsim și în zona externă a glomerularei ca și 
in mare parte din reticulará. De semnalat, îndeosebi în regiunea reticu- 
lará, prezenta de celule mici cu protoplasma eozinofilá si nucleul intens 
cromatic. Medulara are un aspect neomogen, datorit stadiilor diferite in 
care se găsesc celulele cromafine. Predomină însă celulele intens vacuoli- 
zate, de tip secretor, sau cu protoplasma încărcată de fine granulatii bazo- 
file considerate de tip presecretor. 

La animalele etiroidate, suprarenalele nu diferă sensibil față de cele 
ale martorilor neoperati. La femele este de semnalat o moderată hiper- 
{гойе, iar la masculi o ușoară tendință la degenerescentá lipoidicá si o 
vasodilatatie importantă in reticulară. 

Masculii etiroidati si gonadectomizati, prezintă suprarenalele mici, cu 
fasciculata redusă, formată din celule cu aspectul celor în repaus, mici, 
cu protoplasma omogenă și nucleii picnotici. In zona externă a fasciculatei, 
apar hemoragii întinse cu tendință la formare de chiste. Zona medulară, 
mult dezvoltată, comparativ cu zona corticală, este formată din celule mari, 
de tip secretor, încărcate cu granulatii. La femele se întîlnesc aspecte de 
degenerescentá în zona fasciculatä. Celulele sint de dimensiuni variate, 
polimorfe, uneori balonizate, cu nuclei periferici, picnotici, alteori unindu-se 
și formînd mase în care se întîlnesc resturi nucleare. În zona dintre fasci- 
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Fig. 3. — Hipofiza, şobolan castrat 
și etiroidat, 


Fig. 4. — Hipofiza, şobolan castrat 
şi etiroidat. 
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culatá si glomerulará, celulele au protoplasma intens coloratá, continind 
vacuole de diferite dimensiuni. Nucleii sint in general picnotici, intilnin- 
du-se frecvent cariolize. Reticulara este formată din celule de tip spon- 
giocitar. їп medulară, predomină celulele de tip secretor. 

Timusul la animalele castrate este format din elemente limioide mici, 
cu nucleii intens cromatici, elementele epiteloide, fiind foarte reduse. Nu 
se întîlnesc deosebiri semnificative după sex. La animalele etiroidate nu 
apar modificări histologice evidente faţă de animalele martore. La anima- 
lele cu insuficiență biglandulară, și îndeosebi la masculi, timusul este 
mult redus de volum, lobulii timici fiind înconjurați de un tesut conjunctiv 
vascular, cu o infiltratie eozinofilä. La periferia lobulilor, mai rar in cen- 
trul lor se intilnesc celule cu aspect particular, probabil de origine mezen- 
chimatoasá. Celulele sint mari, uneori gigante, rotunde, cu protoplasmá 
omogená uni- bi- sau trinucleate. Timocitele sint reduse numeric prin 
infiltratia conjunctivá. Elementele epiteloide sint exceptional de rare. 

Splina la animalele castrate este formatá aproape exclusiv din ele- 
mente limfoide, pulpa roșie fiind foarte redusă. Un aspect asemănător se 
intilneste la animalele etiroidate. La animalele ce au suferit dubla inter- 
ventie, pulpa roșie este mult dezvoltată îndeosebi spre zona periferică. Nu 
sînt deosebiri semnificative în raport cu sexul animalelor. 

Pancreasul la animalele castrate, îndeosebi la femele, prezintă celule 
acinoase încărcate cu granulatii de zimogen. Insulele Langerhans relativ 
numeroase, sint intens vascularizate, iar celulele insulare au nucleii bogați 
în cromatină. La animalele etiroidate granulatiile de zimogen sint mo- 
derat scăzute, insulele fiind în schimb mai numeroase și mai voluminoase. 
La animalele cu insuficienţă biglandulară, pancreasul acinos este format 
aproape exclusiv din celule cu protoplasmă bazofilă, în mare parte micro- 
vacuolate. Acest aspect apare mai manifest la masculi, unde celulele aci- 
noase de la periferia glandei sînt, în general, mici, cu protoplasma omo- 
genă, intens bazofilá si retractată în jurul nucleului picnotic. Insulele Lan- 
gerhans sînt rare, formate din celule mici cu protoplasma omogenă și 
nucleul picnotic. 


CONCLUZII 


Observațiile histologice completează pe cele clinice, modificările fiind 
deosebite пи numai după gradul insuficientei mono- sau biglandulare, ci 
și după sexul animalelor. 

Reacția bazofilä hipofizará la sobolanii masculi este mult mai putin 
intensă fatá de cea a sobolanilor femele, atit la animalele gonadectomi- 
zate, cit si la cele etiroidate. La masculii care au suferit dubla intervenție, 
hipofiza are mai mult aspectul unei glande cu leziuni degenerative, pe 
cind la femele, reacţia bazofilä este mult exagerată după dubla intervenţie. 
Acest din urmă fapt ridică problema unei relaţii sinergice dintre hormonii 
gonadoiropi si tireotropi. La epifizá, deosebirile sint mai puiin nete. In 
ce priveste suprarenalele, la masculi se observá reactii de tip degenerativ 
si hemoragii intinse, ceea ce ar traduce ienomene de insuficientá, spre 
deosebire de femele, la care reacţiile sint de tip hipertrofic cu tendinţă 
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de transformare spongiocitará a zonei corticale. Aspectul degenerativ se 
întilnește numai în unele cazuri de insuficiență biglandulară. Deosebirile 
sînt mai putin importante pentru restul glandelor endocrine. 

Rezultatele confirmă existenţa corelatiilor dintre bazofilismul hipofizare 
și reacțiile corticosuprarenalei ; pe de altă parte, ele ridică problema unui 
răspuns diferit după sex. Reacţia hipofizo-suprarenalá, redusă la masculi, 
ar explica involulia și moartea mai timpurie a masculilor în raport cu 
femelele. În schimb, reacția importantă intilnitá la femele ar explica, nu 
numai existența acestora, dar ar ridica si problema dacă frecventa sin- 
dromului bazofil, ca si a reacţiilor hipercorticosuprarenale de climacte- 
rium la femele, nu sînt datorite tocmai reacţiilor mai intense hipofizo- 
suprarenale. 


О МОРФОЛОГИЧЕСКИХ В ЧАСТНОСТИ ГИСТОЛОГИЧЕСКИХ 
ИЗМЕНЕНИЯХ У ЖИВОТНЫХ С НЕДОЕТАТОЧНОСТЬЮ 
ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ, ПОЛОВЫХ ЖЕЛЕЗ ИЛИ 
КОМБИИИРОВАННОЙ ИХ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Авторы, считая, что недостаточности эндокринных желез являются 
факторами, вызывающимч старение, исследуют Hà неполовозрелых 
крысах, самцах и самках результаты тиреоидэктомии, гонадэктомии и 
сочетаиия этих операций. 

В одном из более раниих сообщений авторы доказали, что старение 
и укорочеиие жизни более выражены при недостаточности двух желез. 
чем при недостаточности одной железы, и что вообще инволюция более 
выражеиа у мужчин, чем у женщин. 

В настоящем сообщении авторы дополняют результаты вышеупо- 
мянутых исследований гистологическим исследованием эндокринных 
желез. Гистологические результаты дополняют клинические наблюде- 
ния; встречеиные изменения зависят не только от степеии недостаточ- 
ности (одной или двух желез), но и от пола животного. 

Так, базофильная реакция гипофиза более вывражена у самок, чем 
у самцов, как у кастрированных животных, так и у животных, подверг- 
нутых тиреоидэктомии. Эта базофильная реакция также более выра- 
жена при недостаточности двух желез, чем при недостаточности одной 
железы : этот факт ставит вопрос о синергидных соотношениях гона- 
дотропных и тиреотропных гормонов. | 

Что касается надпочечников, то у самок наблюдается реакция 
гипертрофического характера как у кастрированиых животных, так и 
у животных, подвергнутых тиреоидэктомии. Умеренные показатели 
дистрофии развиваются лишь у животиых с комибинированной недо- 
статочиостью щитовидной железы и половых желез. 


Lä 


OPERE ALESE 219 


У самцов встречаются реакции листрофического типа, сопровож- 
даемые обширными кровоизлияииями как при недостаточности одной, 
так и при недостаточности двух желез. Результаты подтвердили суще- 
ствование соотношения гипофизарного базофилизма и реакций коры 
надпочечника; кроме того, реакция может завнсеть от пола. Гипофи- 
зарно-надпочечная реакция, слабо выраженная у самцов, может, оче- 
видно, объяснить более раннюю инволюцию и частую смерть самцов 
по сравнению с самками. 

Сильная реакция, наблюдаемая у самок, не только объясняет их 
большую сопротивляемость по сравнению с самцами, но и ставит во- 
прос, не является ли частота базофильного синдрома, как и климак- 
терические гиперкортикоадреналовые реакции, последствием более 
резких гипофизо-надпочечииковых реакций. 


ОБЪЯСНЕНИЕ РИСУНКОВ 


Рис. |. — Кастрированная крыса. Гипофиз. 

Рис. 2. — Кастрированная крыса. Гипофиз. 

Рис. 3. — Кастрированная и тиреоидэктомированная крыса. Гипофиз. 

Рис. 4. — Кастрированная и тиреоидэктомированная крыса. Гипофиз. 

Рис. 5. — Кастрированная крыса. Надпочечник. 

Рис. 6. — Кастрироваиная крыса. Надпочечник. 

Рис. 7. — Кастрированная и тиреоидэктомированная крыса. Вилочковая железа. 
Рис. 8. -- Кастрированная и тиреоидэктомированная крыса. Вилочковая железа. 


А PROPOS DES MODIFICATIONS MORPHOLOGIQUES, 
ET SURTOUT HISTOLOGIQUES, CHEZ LES ANIMAUX ATTEINTS 
D'INSUFFISANCE THYROIDIENNE, GONADIQUE 
OU THYRO-GONADIQUE 


RESUME 


Considérant les insuffisances glandulaires comme des facteurs de 
vieillissement, l'auteur suis, sur des rats impubéres des deux sexes, 
les effets de la thyroidectomie, de la gonadectomie et de ces deux opéra- 
lions associées. 

L'auteur a montré dans une Note antérieure que le vieillissement 
et l'abrégement de la vie sont plus manifestes dans l'insuffisance biglan- 
dulaire et que, dans l'insuffisance monoglandulaire et en général, l'involu- 
tion est plus manifeste chez l'homme que chez la femme. 

Dans la Note présente, l'auteur complète les résultats de l’évo- 
lution par l'examen histologique des glandes endocrines. Les résultats 
histologiques complètent les résultats cliniques ; les modifications rencon- 
trees varient en fonction non seulement du degré d'insuffisance, mono- ou 
biglandulaire, mais aussi du sexe de l'animal. 

Ainsi, la réaction basophile dans l'hypophyse est plus intense chez la 
femelle que chez le mâle, tant chez les animaux gonadectomisés, que chez 
les animaux éthyroidés. D'autre part, cette réaction basophile est plus im- 
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portante dans l'insuifisance biglandulaire que dans l'insuffisance mono- 
glandulaire; ce lait pose le probléme des corrélations synergiques entre 
les hormones gonadotropes et thyréotropes. 

En ce qui concerne les surrénales, on observe chez les femelles une 
réaction du type hypertrophique, tant chez les animaux gonadectomisés, 
que chez les éthyroidés ; des indices modérés de dégénérescence apparais- 
sent seulement chez les animaux présentant une insuffisance thyréo- 
gonadique. 

Les mâles accusent parfois des réactions du type dégénératif, accom- 
pagnées d'hémorragies massives dans la zone fasciculée, tant dans les 
insuffisances monoglandulaires, que dans les insuffisances biglandulaires. 
Les résultats ont vérifié les corrélations entre le basophilisme hypophysaire 
et les réactions corticosurrénales; d'autre part, ils soulévent la question 
des variations de la réponse selon le sexe. La réaction hypophyso-surré- 
nale, réduite chez les máles, expliquerait l'involution et la mort prématurée 
des máles par rapport aux femelles. у 

L'importante réaction constatée chez les femelles explique leur résis- 
tance, comparativement aux mâles, mais en même temps, soulève la ques- 
tion si la fréquence du syndrome basophile et les réactions hypercortico- 
surrénales climatériques de la femme ne seraient pas dues à des réactions 
hypophyso-surrénales plus intenses. 


EXPLICATION DES FIGURES 


Fig. 1. — Hypophyse. Rat châtré. 

Fig. 2. — Hypophyse. Rat châtré. 

Fig. 3. — Hypophyse. Rat châtré et éthyroïdé. 
Fig. 4. — Hypophyse. Rat châtré et éthyroïdé. 


со 


Fig. 5. — Surrénale. Rat chátré. 
Fig. 6. — Surrénale. Каф chátré. 
Fig. 7. — Thymus. Rat châtré et éthyroïdé. 
Fig. 8. — Thymus. Rat chátré et éthyroidé. 


CERCETÁRI DE FIZIOLOGIE SI FIZIOPATOLOGIE 


ASUPRA EXISTENTEI UNUI ANTAGONISM INTRE FUNCTIILE 
OVARULUI SI ALE TIROIDEI * 


Marea influență exercitată de glandele cu secreție internă asupra: me- 
tabolismului şi în consecință, asupra echilibrului fenomenelor chimice ce se 
petrec în organismul nostru, dă studiului acestor organe o importanță 
care n-ar putea îi contestată de nimeni. Cunoaștem destul de bine, azi, 
simptomele corespunzătoare deficitului unora din aceste organe, cum ar 
fi tiroida (1), (2) și ovarul (3). 

Desi au apărut în ultimii ani un număr mare de lucrări importante 
asupra problemei secretiilor interne, multe fapte sînt încă departe de a fi 
elucidate. 

Astiel, și aceasta este un punct important — există o corelație, din 
cele mai intime, între diferitele glande cu secreție internă, in așa fel încît, 
alterarea uneia se räsfringe asupra funcțiilor 'altora. Pineles (4) în 
1899 și noi (5), un an mai tîrziu, am insistat asupra amănuntelor acestei 
corelaţii. 

Relaţiile existente între ovare și tiroidă au atras adeseori atenţia 
observatorilor și au făcut subiectul multor lucrări foarte interesante, Asifel, 
Gomez Ocana (6). (7), Fischer (8), Lange (9), Latzko 
(10), Hertoghe (1), Frascali (11), Blondel (12), Dupuy (13), 
Dalche (14), Gauthier (15), Dupréet Pagniez (16), Lorand 
(17) s-au ocupat de studiul acestei probleme. Cu exceptia unui mic numár 
de autori, asupra párerilor cárora vom reveni, cea mai mare parte din 
acei care au cáutat sá studieze relatiile dintre ovar si tiroidá n-au apro- 
fundat suficient natura acestor relatii. Acesti autori s-au multumit, de cele 
mai multe ori, sá constate existenta acestor relatii, si consultind lucrárile 
lor, nu s-ar putea spune dacă cele două glande au o acţiune sinergică, 
ceea ce au afirmat unii autori — în mod gratuit după părerea noastră — 
sau dacă, dimpotrivă, ele au o acţiune diametral opusă. 


* În colaborare cu M. Goldstein. Publicat în Arch. gen. med., 1904. 
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Intr-o comunicare ре саге Charles Féré a prezentat-o, in numele 
nostru, la Societatea de biologie, am sustinut cá existá un veritabil anta- 
gonism între functia ovarului si aceea a tiroidei (18). 

Aceasta a trecut însă neobservată, și într-o comunicare, pe care 
Lorand (17) a prezentat-o la ultimul Congres de medicină, se constată 
că autorul consideră ovarul si tiroida ca exercitind o acţiune aproape апа- 
logă asupra schimburilor nutritive. O atare confuzie nu poate decit să 
dăuneze progresului în elucidarea problemei. lată de се ne propunem їп 
lucrarea de faţă să reluăm studiul acesteia mai amănunţit. 

Înainte însă de a expune faptele pe baza cărora vom căuta să sta- 
bilim existenţa antagonismului, este de datoria noastră să cităm pe autorii 
care ne-au precedat pe această cale. Astiel, Hertoghe, în lucrările sale, 
insistă asupra acţiunii inhibitorii pe care o exercită tiroida asupra men- 
struatiei și ajunge la concluzia generală care, cu cîteva rezerve, este 
expresia însăși a adevărului : 

„Cu cit funcţiile tiroidiene sint mai diminuate cu atit funcţiile utero- 
ovariene sînt mai exagerate“ (1). 

La rîndul său, Blondel susţine că antagonismul dintre tiroidă și 
aparatul genital este dovedit de numeroase fapte, citind în sprijinul acestei 
păreri oprirea metroragiilor sau numai a menstruației sub influența tra- 
tamentului tiroidian, acţiunea cu siguranță opusă a glandelor genitale și 
“a tiroidei asupra creșterii și acțiunea favorabilă a „ovarinei“ în boala 
Basedow. El mai citează o lucrare a lui Frascali care pare favorabilă 
teoriei antagonismului. In sfirsit, Gabriel Gauthier sustine cá glan- 
dele genitale si tiroida au o actiune diametral opusá, asupra cresterii 
scheletului. 

Acestea sint faptele relatate de autorii care, inaintea noastrá au admis 
existența antagonismului tiro-ovarian. Nu le cunosteam, de altiel, atunci 
cînd am prezentat comunicarea noastră. Sîntem fericiţi să putem constata 
astăzi unitatea de vederi care există între noi și autorii citati si vom 
încerca să arătăm în prezenta lucrare că existenţa antagonismului de care 
vorbim este dovedită de un număr atît de mare de fapte, încît nu ne mai 
este îngăduit să-l ignorám. 

Antagonismul intre tiroidă și ovare poate Н constatat în două feluri: 

1. Prin modificarea directă pe care o produce acțiunea exagerată 
“sau diminuată a unuia, din aceste organe, în funcția și morfologia celuilalt. 

2. Prin efectul contrar pe care îl au cele două glande asupra orga- 
nelor sau ţesuturilor. 

Aceste cercetări pot îi făcute experimental pe animale, intervenind 
direct asupra tiroidei sau a ovarelor, sau la om, în diferitele modificări 
morbide ale acestor glande, ori după ablatia lor totală sau parțială în 
scop terapeutic. 

Vom studia întîi acțiunea reciprocă a ovarului și tiroidei; apoi vom 
arăta acțiunea diferită asupra diverselor aparate, sisteme, țesuturi si 
funcţii ca și influența lor asupra schimburilor nutritive. 


pu 
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> ACTIUNEA ANTAGONISTÁ A OVARULUI ASUPRA TIROIDEI, 
PRECUM ȘI A ACESTEIA DIN URMA ASUPRA OVARELOR 


Se cunoaște hipertrofia frecventă a tiroidei la epoca menopauzei, în 
consecință, încetarea sau diminuarea functiilor ovarelor dă loc unei măriri 
de volum a tiroidei însoțită adesea, după cum vom vedea, de fenomene 
-de hipertiroidism. 

Lange si alli autori au pus în evidenţă hipertrofia tiroidei în timpul 
sarcinii, altă circumstantá în care funcția ovarelor este cu siguranță redusă. 

In mod experimental, Cecca (19) а găsit hipertrofia tiroidei prin 
acumularea substanţei coloide in veziculele glandei, după ablatia ovarelor 
sau a testiculelor. 

Faptele citate ne conduc să conchidem, logic, că activitatea ovariană 
are o influenţă inhibitoare asupra tiroidei. 

Echilibrul fiind rupt prin diminuarea funcţiei ovariene, tiroida nu 
întîrzie să-și mărească volumul si să devie hiperfunctionalä. 

Aceeași acţiune inhibitoare este exercitată, la rîndul ei, de către 
glanda tiroidă asupra funcţiei și morfologiei ovarelor. Fără să vorbim 
de acțiunea opoterapiei tiroidiene asupra menstruației, vom aminti cá 
Hoiimeister (20), extirpînd tiroida la animale si examinindu-le ova- 
rele, microscopic, a observat o maturatie spontană si prematură a folicu- 
lilor ovarieni. Deci, suprimarea secretiei tiroidiene aduce dupá sine o acce- 
lerare a evolutiei foliculilor. 


INFLUENŢA ANTAGONISTĂ A TIROIDEI SI A OVARELOR 
ASUPRA SISTEMULUI OSOS 


Faptele care dovedesc această acţiune opusă sînt destul de numeroase 
și de concludente. Tiroida favorizează dezvoltarea și creşterea oaselor. 
Faptul este dovedit prin oprirea osificatiei la mixedematosi si prin însem- 
nata ameliorare ce se obține la acești bolnavi, mai ales din punct de 
vedere al sistemului lor osos, prin intrebuintarea tratamentului tiroidian. 

Experimental, Akopenko (21), extirpind tiroida la animale tinere, 
a coristatat o oprire a dezvoltării tuturor ţesuturilor, si îndeosebi a siste- 
-mului osos. Alti autori, printre care Jeandelize, ajung la concluzii 
similare. : . 

Această acţiune remarcabilă a tiroidei asupra osteogenezei apare de 
asemenea foarte evidentă cînd se consideră acțiunea numitei glande asupra 
consolidării fracturilor. 

Bazindu-se pe experiențele lui Hanau si Steinlein, Gabriel 
Gauthier s-a gîndit cel dintii cá intirzierea consolidării în cîteva cazuri 
de fracturi se poate datori unui oarecare grad de hipotiroidism și a pre- 
scris administrarea tiroidei în aceste cazuri. Rezultatele obţinute de atunci, 
de marea majoritate a autorilor, ca Reclus, Quenu, Folet, Ferria, 
Tronchet, Dejace, Poirier, confirmă în mod evident această ac- 
Ниле а opoterapiei tiroidiene asupra osteogenezei. Pentru Gabriel 
Gauthier, chiar cazurile foarte puţin numeroase în care nu s-au înre- 
gistrat succese, nu fac decît să confirme eficacitatea tratamentului, căci 
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este evident cá acesta nu va fi activ în cazurile în care intirzierea con- 
solidárii depinde de o altá cauzá decit hipotiroidismul, de exemplu de o 
cauză mecanică. Bay on (22), pe teren experimental, a obținut rezul- 
tate analoge. | 

In ce priveste rezultatele contradictorii ale lui Carriére si Van- 
verts (23), trebuie să ne întrebăm dacă ele nu sint datorite dozei, poate 
prea puternice, de tiroidá administrată animalelor, căci, Gabriel Gau- 
thier ne pune în gardă împotriva utilizării tratamentului tiroidian, în 
cazurile de fractură, la indivizii a căror tiroidá nu este insuficientă. 

Acţiunea secreției interne a ovarelor asupra sistemului osos este cu 
totul opusă aceleia a glandei tiroide. Se știe că Fehling priveşte osteo- 
malacia ca fiind datorită unei alterări a funcțiilor ovariene și că în această 
boală el a obţinut bune rezultate prin castrare. Astfel, Truzzi afirmă cá 
a obținut 82 vindecări din 97 de cazuri, Polgar, 6 din 7 cazuri, 
Busche — Haddenhaussen 5 din 6 cazuri operate. 

Se știe, pe de altă parte, că pubertatea, care este caracterizată tocmai 
prin intrarea în funcție a glandelor genitale, este urmată curînd de oprirea 
creşterii. Blondel ca si Gauthier au observat că indivizii cu instincte 
sexuale precoce rămîn mici, gigantii sint adesea impotenti, eunucii castraţi 
în timpul copilăriei prezintă o dezvoltare exagerată și aproape ridiculă a 
miinilor și a picioarelor. Nu avem date suficiente pentru a judeca efectul 
castrării ovariene, în timpul copilăriei, la femei. Este totuși probabil că 
ea trebuie să acţioneze în același fel cu ablatia testiculelor la bărbat. 

Oricare ar îi situaţia, ni se pare că în ceea ce privește sistemul osos, 
antagonismul între ovar şi tiroidă este evident. 


INFLUENȚA ANTAGONISMULUI TIROIDEI SI A OVARULUI 
ASUPRA ȚESUTULUI ADIPOS 


Tiroida exercită cu siguranţă o acţiune frenatoare asupra dezvoltării 
țesutului adipos. 

Acţiunea energică a opoterapiei tiroidiene în obezitate este incontes- 
tabilă. Schóndortt (24), ca multi autori, a constatat că administrarea 
de tiroidă provoacă o mărire însemnată a schimburilor nutritive, o oxidatie 
mai activă care se face — după acest,autor — la început pe seama gră- 
simii organismului și mai tîrziu a albuminei. Este adevărat că Javal 
a susţinut recent contrariul, însă oricum ar îi, acţiunea tiroidei în obezitate 
este foarte evidentă. Pe de altă parte, așa cum afirmă Lorand, există 
legături foarte strînse între cazurile de obezitate si mixedemul complet, 
frust sau partial. De altfel, anumite constatări anatomo-clinice arată re- 
latia insuficientei tiroidiene cu obezitatea. Astfel, Chauffard a găsit 
scleroza glandei la un obez ereditar, în timp ce Dercum, în cazurile 
bolii care îi poartă numele, ori de cîte ori a examinat tiroida a găsit-o 
atrofică si prezentind diferite leziuni. 

Dimpotrivă, ovarele favorizează depunerea grăsimilor. | 

Într-adevăr, tesutul adipos este în general mai dezvoltat la femeie, 
chiar atunci cind tráieste in conditii identice cu ale bárbatului, obezitatea 
fiind in general mai frecventä la sexul feminin. Castrarea ovariană este 
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citeodatä urmată de slăbire. Intr-un caz, citat de Rénon si Heitz (25) 
menopauza a fácut sá inceteze aparitia lipoamelor. 

În domeniul experimental, Dalché si Milian au obţinut rezul- 
tate concordind perfect cu ceea ce зизИпет noi. Într-adevăr, ei au 
constatat dezvoltarea unei adipoze considerabile la o cätea supusă tra- 
tamentului ovarian. 


ACȚIUNEA ANTAGONISTĂ A CELOR DOUA GLANDE 
ASUPRA SISTEMULUI PILOS 


Tiroida favorizează creşterea și bogăţia sistemului pilos. La mixede- 
matosi și infantili, părul este putin dezvoltat și poate chiar să lipsească. 
În asemenea cazuri opoterapia dă rezultate remarcabile și Hertoghe 
a publicat exemple extrem de doveditoare însoţite de fotografia bolnavilor 
înainte și după tratament. 

Secrelia ovariană, după cum credem cá am dovedit într-o lucrare 
anterioară, împiedică pînă la un oarecare punct dezvoltarea sistemului 
pilos, acesta fiind mai mult sau mai puţin abundent la femeie decît la 
bărbat. O probă că secreția ovariană exercită o acțiune inhibitoare asupra 
dezvoltării sistemului pilos o găsim în faptul apariţiei bărbii și mustátilor 
la femeie în timpul menopauzei, în unele cazuri de castrare sau după 
alte tulburări și alterări ale ovarelor. În amenoree, Teplischin a atras 
atenţia asupra dezvoltării excesive a sistemului pilos. 


ACȚIUNEA ANTAGONISTA A OVARULUI SI A TIROIDEI 
ASUPRA APARATULUI CARDIO-VASCULAR PRECUM 
ȘI ASUPRA SISTEMULUI NERVOS VASOMOTOR 


Tiroida are o acţiune acceleratoare asupra frecvenţei cardiace, care 
este redusă la mixedematosi și crește prin opoterapia tiroidiană, atit la 
bolnavi cît și la oamenii sănătoși. În insuficiența ovariană, tahicardia 
este frecventă, și Bailleau, în teza sa, a insistat asupra acestei tulbu- 
rári. Opoterapia ovariană are, dimpotrivă, o acţiune moderatoare, așa 
cum am arătat-o într-o lucrare în colaborare cu Papinian. 

Tiroida are o acţiune vaso-dilatatoare periferică, fapt care se traduce 
printr-o ridicare marcată a temperaturii tegumentelor și printr-o senzație 
de căldură la bolnavii cu hipertiroidism spontan sau terapeutic. Dimpo- 
trivă, mixedematosii si cei cu insuficienţă tiroidiană se pling de o sen- 
zatie de frig. 

Ovarele exercită o acţiune contrarie. Acest lucru este dovedit de faptul 
că în timpul menopauzei, la femeile castrate sau cu leziuni ovariene, 
există о vasodilatalie periferică însoţită de senzație de căldură, bine cu- 
noscutele valuri de căldură, pe care opoterapia ovariană le face imediat 
să dispară. 

Mai puţin elucidată este problema acţiunii uneia sau alteia din cele 
două glande asupra tensiunii arteriale. Charles Livon susține că 
tiroida exercită o influență hipertensivă, pe cînd aceea a ovarului ar îi 
hipotensivă. Dacă acest fapt ar fi bine stabilit antagonismul ar fi și aici 
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manifest. Insă alţi autori, са Oliver și Shäffer, Haskovek, Gley 
si Langlois susţin că tiroida ar avea si ea o acţiune hipotensivä 
Cyon si Oswald conchid cá in timp ce extractele de tiroidá, ca iodo- 
tirina si tiroglobulina, produc o diminuare a tensiunii arteriale, un alt 
preparat obtinut din tiroida umaná, prin digestia acestuia in tripsiná, ar 
produce la cîini si la iepuri o mărire însemnată a tensiunii cu accelerarea 
manifestă a bătăilor cardiace. Pentru a ne orienta puţin, am încercat 
să examinăm cîteva cazuri clinice din acest punct de vedere. Examinînd 
tensiunea la o cretină, cu siguranță hipotiroidianá, am găsit о micsorare 
însemnată si se pare, este aici locul să amintim, că Mugia a găsit si el, 
presiunea arterială scăzută în mixedem. Deci, dacă facem abstracţie de 
contradicţiile experimentatorilor şi dacă rămînem pe terenul clinicii, anta- 
gonismul se menţine și din acest punct de vedere. 

La aceste fapte, se cuvine să adăugăm rolul antagonist al celor două 
glande asupra coagulabilitátii singelui, care este micșorată de ovar si 
mărită de către tiroidă. 


ACȚIUNEA ANTAGONISTĂ ASUPRA SECREȚIEI SUDORALE. 


Această acţiune este cu siguranţă strîns legată de influenţa celor 
două glande asupra vasomotorilor. 

Unul din simptomele cele mai frecvente intilnite în insuficienţa ova- 
папа este transpiratia exagerată pe care opoterapia respectivă o face să 
dispară. Același fenomen îl întîlnim în hipertiroidism, în timp ce mixede- 
matoșii nu transpiră niciodată. 


ACŢIUNEA -ANTAGONISTA ASUPRA SECREȚIEI LAPTELUI 


Este astăzi un fapt bine cunoscut că operația castrării face să spo- 
rească secreția laptelui. O vacă supusă castrării dă, în primul an după 
operaţie, 1300 pînă la 1400 litri de lapte mai mult decît înaintea castrárii. 
Apariţia menstruației diminuează secreția laptelui. 

Hertoghe, experimentind pe animale, a observat cá sub acțiunea 
extractului tiroidian, secretia laptelui este evident máritá iar Byron 
Bramwell a observat același efect al opoterapiei tiroidiene la o femeie 
supusá acestui tratament. 

Antagonismul ne apare deosebit de evident. Totusi, anume fapte vin 
să arunce oarecare umbră asupra problemei. Astiel, Jeandelize, tiroi- 
dectomizind o iepuroaică gravidă, a observat că secreția laptelui persistă 
şase luni după fátare. Richon și Jeandelize confirmă acest fapt 
care este în contradicție cu experiențele lui Hertoghe. Ar îi, cu sigu- 
rantá, paradoxal ca tiroidectomia si opoterapia tiroidiană să aibă aceeași 
influență asupra secreției lactate. . 

Nu este dovedit cá fenomenul semnalat de acesti autori este constant, 
chiar Jeandelize nu l-a observat la o femeie atinsá de mixedem frust, 
care născuse si al cărei copil n-a supravietuit.. Trebuie să ne întrebăm 
care este valoarea calitativă al laptelui animalelor tiroidectomizate. Ea nu 
poate fi în nici un caz comparabilă aceleia a laptelui normal, care conține 
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principiul secretiei tiroidiene, principiu atit de util pentru dezvoltarea tiin- 
telor tinere, care trece си sigurantá in lapte, asa cum dovedeste aparitia 
mixedemului, numai după întärcare, precum Si apariția hipertiroidismului 
la un copil de șase luni a cărui mamă era supusă tratamentului cu glanda 
amintitä. 

In literatura medicalá, existá observatii curioase de hipertrofie mar- 
сай a mamelelor. Patogenia acestei tulburări este incă obscură. In aceste 
cazuri pare a se manifesta antagonismul tiroovarian. Într-un caz publicat 
de Djemil (26), în urma extirpării la un bărbat a mamelelor hipertro- 
fiate, au apărut simptome de mixedem. La femei, hipertrofia mamelelor este 
însoţită de manifestări de deficit ovarian. Acest fapt este cunoscut de multă 
vreme, Bouchacourt, în dicționarul lui Dechambre, afirmă că 
hipertrofia mamelelor coincide, de obicei, cu sterilitatea, că ea se dezvoltă 
la pubertate sau la apariţia menopauzei și că este totdeauna însoţită de 
tulburări ale organelor genitale. Bărdescu (27), care a publicat un caz 
asemănător, spune, cu drept cuvînt, că nu este vorba de o anomalie ci de 
o distrofie determinată de o tulburare a secreției ovariene. 

Unii autori, admitind corelatia dintre ovare și glandele mamare, au 
încercat castrarea ca un tratament al cancerului de sîn. Dacă unii au 
crezut că au avut vindecări datorite acestui tratament, majoritatea autori- 
lor sint încă sceptici, si Lucas Championniére, în discuţia ce а 
urmat la Societatea de chirurgie din Paris, comunicării lui Rey ne s, arată 
că vindecarea cancerului sînului prin castrare n-a fost dovedită niciodată. 

Oricum ar fi, în stare normală, castrarea ovarianá nu este urmată 
de atrofia mamelelor. Astfel, Delbert, într-un mare număr de cazuri, 
n-a observat un atare fapt. Deci, dacă lăsăm la o parte anumite fapte 
patologice, putin precise, vedem cá antagonismul între cele douá glande 
este manifest în acțiunea lor asupra secretiei lactate. 


ACȚIUNEA ANTAGONISTĂ A OVARULUI SI A CORPULUI 
TIROID ASUPRA SCHIMBURILOR NUTRITIVE 


Cu această problemă sfîrsim seria faptelor destul de numeroase, prin 
care încercăm să stabilim existenţa antagonismului între cele două glande. 

Un mare număr de autori, a căror listă ar fi prea lungă pentru a o 
cita aici, au studiat acţiunea tiroidei asupra metabolismului. Nu este aceeași 
situaţie în ceea ce privește ovarul, și nu putem cita, din acest punct de 
vedere, decît cercetările lui Caratullo și Tarulli, Gomez, o obser- 
valie a lui Senator și lucrarea lui Parhon si Papinian (28). 

In ce privește tiroida, aproape toli autorii sînt de acord cá ea actio- 
nează energic asupra fenomenelor de asimilare si dezasimilare. Vom stu- 
dia, în mod paralel, acţiunile acestor două glande. 


EFECTELE ANTAGONISTE ASUPRA OXIDĂRILOR 


Tiroida mărește oxidările. Unii autori admit, nu știm din ce motive, 
că ovarele acţionează în același sens. Credem că se petrece tocmai con- 
trariul. Se stie, într-adevăr, că Andral я Gavaret, Sonden si 
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Tigerstedtau arătat cá eliminarea acidului carbonic prin expiratie este 
mai mică la femeie decît la bărbat. Această deosebire este în relaţie cu 
menstruatia, deci cu ovarele, fiind mai marcată în timpul activităţii geni- 
tale, suspendată în timpul sarcinii și tinzind să dispară o dată cu instalarea 
menopauzei. 

Așa cum este ușor de constatat din cele ce am spus, această acţiune 
moderatoare а oxidárilor merge paralel cu activitatea funcțională a ova- 
relor. De altiel, în această acţiune moderatoare a ovarelor asupra oxidă- 
rilor trebuie să se caute motivul dezvoltării mai abundente а țesutului 
adipos la femeie, са si adipoza considerabilă pe care, Milian şi Dalché 
au obținut-o la cáteaua lor prin administrarea glandei ovariene. 


"ACŢIUNEA ASUPRA ELIMINĂRII UREEI 


Dacă pentru majoritatea funcțiilor există un antagonism între 
cele două glande, se pare cá în ce privește eliminarea ureei, ele au mai 
curînd o acţiune sinergicá. 

Se stie că tiroida măreşte în mod însemnat, eliminarea acestei sub- 
stante. Pentru Gomez (29), ovarul n-ar avea nici o influentá, însă 
Senator, Parhon și Papinian au observat, sub acţiunea opote- 
гаріеі ovariene, o exagerare manifestă a eliminării ureei. Noi am constatat 
o diminuare marcată a acestei substanţe în urina unei femei castrate. 


„ACȚIUNEA CELOR DOUĂ GLANDE 
ASUPRA ELIMINĂRII ACIDULUI FOSFORIC 


Se stie, în urma cercetărilor lui Caratullo și Tarulli, Gomez 
etc., că ovarele cresc eliminarea cantităţii de acid fosforic, care diminuează 
prin castrare. Pe de altă parte, Jeandelize, la o oaie și la un iepure 
tiroidectomizati, cărora Pagel le-a efectuat analiza urinii, a constatat 
diminuarea ureei si a clorurilor si o sporire a fosfaților. 

Trebuie să semnalăm faptul cá, in mixedem, cantitatea de acid fosioric 
eliminată prin urină este diminuată și că este dimpotrivă exagerată prin 
tratamentul tiroidian. Aceste din urmă fapte nu concordă cu primele, și nu 
știm cauza. 

Problema trebuie deci studiată din nou. Ar mai trebui să se știe dacă 
acțiunea ovarului și a tiroidei se exercită asupra acelorași elemente în ce 
privește acidul fosforic eliminat. 


ACȚIUNEA OVARULUI $1 А TIROIDEI 
ASUPRA ELIMINĂRII CLORURILOR 


Eliminarea acestor săruri se mărește sub influenţa tiroidei. Acţiunea 
secreției ovariene nu pare destul de manifestă, însă problema а fost foarte 
puţin studiată 
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ACȚIUNEA ANTAGONISTA ASUPRA ELIMINĂRII CALCIULUI 


Din acest punct de vedere, regăsim antagonismul manifest între cele 
două glande. Tiroida determină retentia acestui element în organism, asa 
cum rezultă din cercetările lui Moraczewski şi ale unuia dintre noi 
făcute în colaborare cu Papinian. Ovarul exercită, dimpotrivă, o 
acțiune antagonistă, 

Ne permitem să atragem atenția asupra importanţei acestei funcţii 
antagoniste a celor două glande, asupra fenomenelor metabolice. Intr-ade- 
văr, ea ne dă explicaţia opririi dezvoltării scheletului la mixedematoși, nor- 
malizarea dezvoltării lui, la acești bolnavi, sub influența opoterapiei tiroi- 
diene, vindecarea osteomalaciei рип. castrare. Ne explică de asemenea și 
îngroșarea, uneori considerabilă, a calotei craniene, pe care Parhon 
și Papinian au observat-o la bolnave atinse de insuficiență ovariană, 
și care trebuie apropiată cu siguranță de aceea observată în acromegalie. 

Se cunoaşte de altfel că Moraczewski a observat în această boală 
o retenție marcată a calciului, retenție pe care opoterapia nu face decît să 
о exagereze. 

Persistenta sau reviviscenta timusului, după Basch, determină reten- 
На sărurilor de calciu. Se vede deci cá, cel putin în anumite cazuri de acro- 
megalie, tulburările metabolismului pot recunoaște mai multe cauze: exa- 
gerarea anumitor functii (hipofizare), persistenta anumitor funcţii embrio- 
nare (aceea a timusului), așa cum sustine Massalongo si în sfîrşit 
abolirea altor funcţii (cele ale ovarului). Trebuie să se țină seama de aceste 
iapte în patogenia acromegaliei si a gigantismului, ceea ce Launois 
si Roy au făcut de altfel in admirabilele lor lucrări asupra gigan- 
tismului (30). 


ACȚIUNEA ANTAGONISTĂ ASUPRA ELIMINĂRII ARSENICULUI 


După cercetările lui Armand Gautier, tiroida fixează arsenicul 
pe care-l redă organismului sub o formă de combinaţie organică. 

Ovarele, dimpotrivă, prin sîngele menstrual, elimină arsenicul din 
organism. 


ANTAGONISMUL CELOR DOUA GLANDE 
ASUPRA ELIMINĂRII IODULUI 


Același rol este jucat de cele două glande fatä de eliminarea iodului 
care este distribuit organismului prin intermediul tiroidei și eliminat prin 
menstruatie. La bărbat, iodul si arsenul se elimină prin epiderm si peri. 


* 


Dacă comparám acţiunea ovarului si aceea a corpului Droid asupra 
schimburilor, constatăm, exceptind influența lor asupra eliminării ureei 
și poate aceea a clorurilor si a acidului fosforic, prezența antagonismului, 
deja semnaiat cînd am studiat acţiunea acestor glande asupra altor funcții 
Sau asupra anumitor ţesuturi și aparate. 
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Vom adáuga, la aceastá lucrare, buletinul unei analize de uriná pro- 
venind de la o femeie care a fost castratá in urmă cu treisprezece ani. 


În stare normală In acest саг 
Reáclià м &, 0 т A с> ШОК acidă slab acidă 
Ee "wi Le рам X0. ce As, у 9537 10.80 
Acidul шї . . . . . . . . . . 0,40 0,30 
Creatinină . . . . . . . . . . , 0,80 0,22 
Glor кг uo МУ ы. come wA TES Ча зс owe 2 ОБО 14,40 
Fosfat de calciu . . . . . . . . . 0,31 absent 
Oxalat de calciu . . . . . . . . . — prezent 


Acest caz confirmă diminuarea ureei în insuficiența ovarianá si mai 
ales absenţa fosfatului de calciu si retentia acestor săruri în organism, asa 
cum a susținut unul din noi într-o lucrare în colaborare cu Papinian. 


* 


În paginile precedente, ne-am ocupat de studiul funcțiilor acestor 
două glande și am văzut că ele sînt aproape diametral opuse. Pentru cazu- 
rile patologice, ne-am referit numai la acele asupra patogeniei cărora toată 
lumea este de acord, ca mixedemul sau insuficienţa ovariană. Vom vedea 
acum cá antagonismul se manifestă si în cursul altor boli ca gușa exoftal- 
mică, cloroza etc. 

Boala Basedow este datorită, pentru majoritatea autorilor, unei exage- 
rări a funcţiilor tiroidei, exagerarea provocind aproape toate simptomele 
acestei boli. Intr-adevăr, constatăm că aceste simptome se găsesc și la in- 
divizii tratați cu doze puternice de tiroidá : tahicardie, vasodilatatii perife- 
rice cu senzaţie de căldură, transpiralie exagerată etc. 

Ultimele cercetări asupra tratamentului gusii exoftalmice, prin seruri 
si lapte de la animale tiroidectomizate, ca si studiul schimburilor nutri- 
tive în această boală făcut de Lustig, Magnus Lévy, Schotz, 
Schiodte, sprijină acest fel de a vedea. În ceea ce ne privește, admitem 
că în marea majoritate a cazurilor de Basedow, există o hipertiroidizare. 

Admitind acest fapt, ar trebui să regăsim în boala Grawes acţiunea 
antagonistă exercitată de hipersecretia tiroidiană asupra ovarelor. Intr-ade- 
văr, trecînd în revistă diferitele simptome ale gusii exoitalmice, constatăm 
cert acest antagonism. Prin această acţiune antagonistă, trebuie în primul 
rînd să explicăm acțiunea salutará a opoterapiei ovariene în boala Base- 
dow (Delaunay, Т1116, Moreau etc.). Pe de altă parte, la cazurile 
de gusá exoftalmicá incipientă se constată dismenoree sau chiar amenoree, 
tulburări care dispar cînd gușa se ameliorează sau se vindecă. Celelalte 
simptome, ca vasodilatatia, valurile de căldură, hiperhidroza si tahicardia 
sint comune bolii Basedow și insulicientei ovariene. 

Să trecem acum la cloroză. Hippocrate si Galien au admis 
raportul între această boală și aparatul genital al femeii. Pinel, Cullen, 
Peau Moutard-Martin, Trousseau,Pidoux, Rokitanski, 
Fraenkel, Blondel etc. admit acest raport dindu-i diferite interpre- 
tări. Etienne si Demange pun cloroza pe seama insuficientei 
ovariene. 
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N-avem intenția de а face aici critica diferitelor teorii emise asupra 
patogeniei acestei boli. Faptul care nu se poate contesta este că, în cursul 
ei, se întîlnesc concomitent manifestări de deficit ovarian si de hipertiroi- 
dism sau cel putin de basedowism. 

Amenoreea sau dismenoreea lipsesc rareori in cazurile de clorozá. 

In ceea ce priveste tiroida, ea este mai mult sau mai рийп hiper- 
trofiatá (in 82% din cazuri). 

După H a y em, există cloroze fără hipertiroidism, cu o formă îrustă 
de Basedow si in mod exceptional cu o adevărată gusá ехоНашиса. Pentru 
numitul autor, o atare asociere nu s-ar datori decit terenului comun, „de- 
generescenta^. Însă ni se pare că s-a abuzat oarecum de acest cuvînt. 

Relația antagonistă între ovar şi tiroidă n-ar putea explica mai bine 
această coexistentä ? Într-adevăr, opoterapia ovarianá în clorozá a dat, 
după Spillmann si Etienne, Huet, Touvenin, Jacob, re- 
zultate satisfácátoare. Jeulain si Capitan, obtinind bune rezultate 
cu iodotiriná, admit cá, cloroza poate îi o formă de intoxicare tiroidiană. 
Aceste lapte ar dovedi, poate, cá in unele cazuri de clorozá există nu nu- 
mai o simplă exagerare, dar si o pervertire a funcţiei tiroidiene. 

Moraczewski (31), (32), (33) a studiat schimburile nutritive in 
clorozá gásind cá existá o retentie a clorurilor in singe si cá eliminarea 
acestor săruri prin urină este diminuată. După acest autor, retentia din 
cloroză este mai puţin pronunţată decit acea observată în alte anemii grave. 
Pentru fosior este contrariul. Fosiorul, în schimb, este eliminat in canti- 
tate mai mare prin urină si micșorat proporțional in singe. 

Parmentier admite că există de asemenea în cloroză o diminuare 
a ureei, a clorurilor si a fosfaților, eliminați prin urină. În ce priveşte 
fosiaţii, nu există acord perfect între ceea ce sustine acest autor si rezul- 
tatele lui Moraczewski. Mi se pare, probabil, că trebuie să existe 
forme de cloroză în care formula bilanţului nutritiv este în relaţie cu 
modificări în secreția internă a ovarului si a tiroidei, și probabil si cu 
alterări în functiile altor organe. Problema merită să fie reluată din acest 
punct de vedere. Ar îi interesani să se caute de asemenea eliminarea cal- 
ciului care а priori trebuie să Не micșorată. Pentru moment, din cauza 
insuficientei unor asemenea cercetări nu putem obţine, din studiul meta- 
bolismului, concluzii asupra existenţei unui antagonism în cloroză, anta- 
gonism care clinic există în mod evident. 


ж 


Existența unui antagonism între ovar si tiroidă ni se pare azi un fapt 
pe care nu mai avem dreptul să-l punem la îndoială. Există el oare și 
între testicul si tiroidă ? Iată o problemă care merită să facă obiectul unor 
cercetări speciale. Pentru moment, putem spune că dacă din unele puncte 
de vedere, cum ar îi influenţa lor asupra sistemului osos, antagonismul 
pare a se menţine, așa cum dovedește creșterea aproape gigantică a omului 
castrat în tinereţe (Pittard, Launois şi Roy), din alte puncte de 
vedere, acțiunea lor pare mai curînd sinergică. Este cazul acţiunii acestor 
glande asupra sistemului pilos. 
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Toate aceste actiuni, ale glandelor си secretie interná precum si гарог- 
iurile ce există între ele merită să Не studiate si precizate, deoarece cu- 
noasterea lor este de mare interes atit pentru studiul și tratarea distrofiilor, 
cît și pentru înțelegerea mecanismului intim al nutritiei în stare normală 


O СУЩЕСТВОВАНИИ AHTATOHH3MA МЕЖДУ 
ENTRE LES FONCTIONS DE L'OVAIRE ЕТ CELLES 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Основываясь на клинических даиных и экспериментальных иссле- 
дованиях, автор задался целью установить существование антагонизма 
между функциями яичника и щитовидной железы. При базедовой бо: 
лезни существует гипертиреоз, независимо от этиологии этой болезии и 
первопричины болезненного процесса. При экзофталмическом зобе 
часто наблюдается аменоррея, следовательно, одна из функций яичника 
отсутствует. Одиовременно с излечением базедовой болезни меиструа- 
ция появляется снова. Приливы крови к голове, гипергидроз, тахи- 
кардия являются расстройствами, наблюдаемыми как при базедовой 
болезни, так и ири климактерии. Часто в этом периоде жизии щито- 
видная железа гипертрофируется. Применение препаратов яичника ве- 
дет во миогих случаях к излечению или хотя бы к улучшению состоя: 
ния больных при базедовой болезни. Щитовидная железа способствует 
развитию волосяного покрова; при инфантилизме и микседеме наблю- 
дается его недостаточность. Лечение препаратами щитовидной железы 
ведет к вырастанию волос в областях, где они существуя при нормаль- 
ном состоянии, отсутствуют в случаях недостаточности щитовидной 
железы. Климактерий, кастрация, поражения яичника часто ведут к 
вырастанию бороды и усов у женщин. Арман Готье установил, что щи- 
товидная железа вводит в кровообращение мышьяковое органическое 
соединение, а яичник способствует выведению мышьяка из организма 
(у женщин). 

У мужчин это вещество поглощается волосами. По-видимому, это 
является причиной того, что у мужчин волосяной покров более развит. 
Антагоиизм существует и в отношении жировой ткани, которая обычно 
более развита y женщин. С другой стороны, женщииы с недостаточно 
выражениыми вторичными половыми признаками имеют низкий голос, 
начинающие расти усы или бороду и часто отличаются худобой. 

Щитовидная железа оказывает неизменное влияние при ожирении, 
а больные с экзофталмическим зобом во многих случаях резко худеют. 
Антагонизм становится явным, когда речь идет о костной ткани. Щи- 
товидная железа активирует быстро и верно процесс окостенения, яв- 
ляющийся недостаточным при микседеме и инфантилизме. Keno, Реклю 
и др. прибегали усиешно к тиреоидной гормонотерапии при переломах, 
не имеющих тенденции к сращению. Яичник обладает противополож- 
ным действием. По Фелингу размягчение костей является результа- 
том изменения яичника. Во всяком случае кастрация оказывает несом- 
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ненно благоприятное действие при этом заболевании. Ono может быть 
объяснено тем, что удаление яичииков задерживает фосфаты B opra- 
низме. Климактерическнй период вызывает те же явления. Наоборот, 
в нормальном состоянин препараты яичиика уснливают выведения фос- 
фатов, а у женщин во время климактерического периода приводят его 
к норме. 


DE L'EXISTENCE D'UN ANTAGONISME 
ENTRE LES FONCTIONS DE L'OVAIRE ET CELLES 
DE LA THYROÏDE 


RESUME 


S'appuyant sur les faits cliniques et sur les recherches expérimentales 
au sujet de ces glandes, l'auteur tente d'établir l'existence d'un antago- 
nisme entre leurs fonctions. 11 expose d'une manière succincte les faits 
qui découlent de cette conclusion. Dans la maladie de Basedow, quels 
que soient l'étiologie de cette maladie et le primum movens du processus 
morbide, il s'agit d'un hyperthyroidisme. Or, dans le goitre exophtalmique 
intervient souvent une aménorrhée, donc l'une des fonctions de l'ovaire est 
absente. La guérison de la maladie de Basedow entraine aprés soi la 
réapparition de la menstruation. Les bouffées de chaleur, l’hyperhydrose, 
la tacchycardie sont des troubles communs à la maladie de Graves et à ia 
pathologie de la ménopause. A cette période de la vie, la thyroide s'hyper- 
trophie souvent. L'opothérapie ovarienne détermine dans bien des cas la 
guérison, ou au moins l'amélioration de la maladie de Basedow. La thy- 
roide favorise le développement du système pileux, d'où l'insuffisance de 
ce dernier dans l'infantilisine et le myxoedème. Le traitement à la thyroïde 
conduit au développement des poils dans les régions ой ils existent nor- 
malement, mais où ils font défaut dans les cas d’insuitisance thyroidienne 
mentionnés. La ménopause, la castration, les lésions de l'ovaire sont sou- 
vent suivies de l'apparition de barbe et de moustaches chez la femme. 
Armand Gautier a montré que la thyroide introduit dans la circulation 
une substance organique arsénieuse et que l'ovaire contribue à l'élimina- 
tion de l'arsenic de l'organisme féminin. 

Chez l'homme, ce corps se Нхе dans les poils. Ce serait là une cause 
pour laquelle le systéme pileux est plus développé chez lui. L'antagonisme 
parait exister aussi en ce qui concerne le tissu adipeux, qui est en général 
plus développé chez la femme. Par ailleurs, les femmes dont des caractères 
sexuels secondaires sont insuifisamment marqués, ont une grosse voix, 
une ébauche de moustaches ou de barbe et sont souvent maigres. 
| La thyroide exerce une action certaine dans l'obésité et les malades 
atteints de goitre exophtalmique maigrissent manifestement dans bien des 
cas. L'antagonisme est évident lorsqu'il s'agit du tissu osseux. La thyroide 
stimule sûrement et rapidement le processus d'ossification, qui est insuffi- 
sant dans les myxoedémes et l’infantilisme. Quenu, Reclus, et al. ont 
appliqué avec succes l'opothérapie thyroidienne dans les cas de fractures 
qui ne tendaient pas à se consolider. L'ovaire exerce une action opposée. 
Selon Fehling, l'ostéomalacie serait due à des altérations de cet organe. 
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En tout cas, la castration a un effet salutaire indiscutable sur cette ma- 
ladie. Le fait pourrait s'expliquer par ce que l'ablation des ovaires entraine 
aprés soi une rétention des phosphates dans l'organisme. La ménopause 
a la méme conséquence. Par contre, les extraits ovariens exagérent, dans 
des conditions normales, l'élimination des phosphates ; ils la remènent à 
l'état normal chez la femme à la ménopause. 


m 
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OBSERVATII ASUPRA HIPERTIROIDIZARII EXPERIMENTALE 
A ANIMALELOR TINERE * 


Studiul insuficientei tiroidiene a arătat marea influenţă exercitată de 
această glandă asupra dezvoltării organismului. 
| Dacă lucrările asupra insuficientei tiroidiene sînt destul de nume- 
roase, situația este alta cînd este vorba de hipertiroidizarea experimentală 
și de efectele ei asupra dezvoltării organismului. 

Din acest punct de vedere, nu putem să cităm decît un număr foarte 
restrîns de lucrări, printre care trebuie să menţionăm în primul rînd comu- 
nicarea lui Moussu, la Societatea de biologie (25 martie 1899). 

Acest autor supunînd pisici mici sau ciini, de aceeași virstă, tratamen- 
tului tiroidian, a remarcat că animalele slăbesc, însă creșterea lor este mai 
rapidă decit aceea a martorilor, corpul și membrele lungindu-se. | 
| Animalele tratate sînt mai înalte si mai subtiri decit martorii, acest 
aspect contrastînd mai ales cu cel al animalelor etiroidate. 

Dozele prea mari (10 © pentru animalele de la 1000 la 2000 g) 
sînt mortale. Dacă animalele sint mai în vîrstă si mai rezistente, ele con- 
tinuă să crească, dar rămîn slabe si debile cu toată intensa lor polifagie. 

Aceste cercetări concordá perfect cu observaţiile recente ale lui 
Holmgreen, în care tinerii basedowieni cresc mai repede decit copiii 
normali de aceeași vîrstă, fapt pe care nu putem decît să-l confirmäm. 

Cerletti, în două note prezentate la „Reala academia dei Lincei“, 
în ședințele din iulie si august 1906, s-a ocupat de efectul exercitat de către 
extractul hipotizar asupra creșterii. 

Cu această ocazie, si dorind să compare efectele extractului hipofizar 
cu acel al altor extracte organice, el relatează cazul unui cîine (femelă) 
de 2 080 р care a primit un timp injecții intraperitoneale de extract tiroi- 
dian. Doza întrebuințată a fost de 30 cg de glandă tiroidă la fiecare trei 
zile. Acest animal a prezentat o intirziere în dezvoltarea ponderalá si sche- 
leticá față de martor. 


* In colaborare cu Constanţa Parhon. Publicat în Comptes rendus du 
Congres des aliénistes et neurologistes de France et des pays de langue française, 
Amiens, 1911. 
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Bircher, administrind extract tiroidian sub formă de tablete la trei 
soareci in doze variabile, a observat o intirziere in dezvoltarea ponderalá 
Si staturalá cu osificatie precoce a cartilajelor de conjugare. 

Noi am întreprins cercetări asupra efectelor hipertiroidizării la ani- 
malele pe cale de dezvoltare (iepuri, pisici, pui de găină etc.). 

Expunem aici primele noastre rezultate, rezervindu-ne dreptul de а 
continua cercetările. 

Experiența Г. Un pui de 350 g este supus, de la 24 iunie 1910, trata- 
mentului tiroidian. De la această dată s-a administrat, la fiecare două zile, 
cîte o jumătate de tabletă (extract tiroidă a 0,30 g tableta), cu patru sau 
cinci zile de repaus în octombrie. 

Măsurînd la 25 septembrie lungimea cîtorva segmente ale membrelor 
acestui pui și ale martorului (a cărui greutate inițială era tot de 350 g) 
am găsit la ambele păsări, 7 cm la picior și 5 cm la degetul mijlociu. 

Martorul a sucombat la 5 februarie, în aceeași zi am sacrificat si 
animalul tratat. Femurul, tarsul și metatarsul celor două păsări erau egale 
în lungime. 

Am mai notat că ghiarele animalului tratat erau mai subțiri și mai 
scurte decît cele ale martorului. 

Am practicat secțiuni microscopice ale ovarelor, ficatului, pancreasului 
si splinei. 

In ce privește ovarele, secţiunile la microtomul de congelatie colorate 
cu rosu scharlach pentru grăsimi (coloratie pe care o considerăm ca prin- 
cipală pentru ovare, testicule şi scoarța suprarenală) nu lăsa să se vadă 
o и sensibilá intre glanda animalului tratat si aceea a таг- 
torului. 

De asemenea, пи se găsește o diferenţă evidentă între pancreasul 
celor douá animale (sectiuni in celoidiná). 

In ce privește ficatul, se observă cá cel al martorului este mai 
congestionat. 

Splina, acestuia din urmă, prezintă foliculii lui Malpighi mai puţin 
dezvoltați si mai putin delimitati circumscrisi decît aceea a animalului 
tratat. Aceasta din urmă este, în același timp, mai vascularizată. 

Experiența a II-a. Un pui de 400 g este supus la 24 iunie 1910 trata- 
mentului tiroidian, în aceleași condiții cu animalul din experiența prece- 
dentă, cu cîteva zile, patru sau cinci, de repaus, în luna octombrie și în 
luna februarie. Un pui cu aceeași greutate și trăind în aceleași condiţii 
a fost păstrat ca martor. 

N-am măsurat segmentele de membre decît la 25 septembrie. Se con- 
stată la această dată că piciorul ambelor animale este lung de 7 cm. 
Dimpotrivă, pentru degetul mijlociu se găseşte 5 cm la martor și 5,7 cm 
la animalul tratat. 

Animalele au fost sacrificate la 27 mai 1911. Greutatea animalului 
tratat a fost găsită de 1 430 g, iar a martorului de 1 230 в. 

Citeva fapte relevate de examenul anatomic: 

. Animalul hipertiroidizat. Țesutul adipos subcutanat si grăsimea pre- 
peritonealá mult mai putin dezvoltatá decit la martor. In plus, consistenta 
sa este mai fluidă si culoarea mai deschisă. 
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Viscerele, in general, par mai voluminoase decit cele ale martorului. 
Diferenţa este evidentă pentru rinichi, pancreas etc. In partea stingá timu- 
sul formează un cordon, desi este mai redus. Inima este mai alungită si 
mai putin acoperită cu grăsime decît a martorului. În ovar se remarcă pre- 
zenta a patru corpi galbeni si a unui mare număr de formaţiuni glandu- 
lare de aceeași culoare, avînd dimensiunea unui grăunte de mei. 

Se găsesc un mare număr de ouă mărunte, și patru mai mari. Cel mai 
voluminos din acestea avind dimensiunile unei nuci mici, iar cel mai mic 
ale unui sîmbure de cireasä. 

Martorul. Țesutul adipos subcutanat este foarte dezvoltat ca si grá- 
simea preperitoneală. Culoarea sa este galbenă și de consistenţă normală. 

Viscerele sînt mai puţin dezvoltate. Nu se găsesc decit urme probabile 
de timus. Ficatul prezintă o culoare galben-ocru, ceea ce indică bogăția 
sa în grăsime, de altfel, aceeași coloratie ca la animalul tratat. In ovar 
se observă opt corpi galbeni și un număr de formaţiuni glandulare mai 
mici, analoge celor semnalate la animalul tratat. 

În afara unui mare număr de ouă mărunte, se întîlnesc patru mai 
mari, din care trei au dimensiunile unei nuci, îar al patrulea este ceva mai 
mic. Alte două ouă au dimensiunile unei alune. 

. În cloacă se remarcă prezența unui ou aproape complet dezvoltat. 
însă fără coajă. 

În continuare dăm greutatea unor viscere. 


Tratat Martor 
Inima . . ; А i : d o ‚ 12,50 g 8,50 g 
Pläminii . . 1 . A A Р Е ОУ М; 7,50 ,, 
Ficatul . ; : | y A | + 47 w 45 , 
Splina . ; | 7 . : { e . 238, 1,52 „ 
Pancreasul . . : ; : Р ; A . 4566 , 2,60 . 
Timusul . з к : Я я d ; . 232, 0,99 . 


Organele au fost cintárite după fixarea in formol 10%. 

Dám mai jos dimensiunile si greutățile mai multor oase ale ambelor 
animale. 

Tinem să remarcăm că oasele animalului tratat, prezintă șanțurile 
mult mai accentuate decît cele ale martorului. Același lucru si in ce pri- 
veste crestele, ароН2ее sau tuberozitätile osoase. 

Pentru unele oase, diferenta este atit de accentuatá incit aproape nu 
s-ar crede cá apartin unor animale de aceeasi specie. 

Am redat dimensiunile transversale ale carenei sternale. Adáugám, cá 
osul cubitus al animalului tratat prezintă pe diafiză mai multe tubero- 
zităţi foarte accentuate, pe cînd la martor, aceste proeminențe sînt abia 
perceptibile. 

Din cauza acestei exagerări a santurilor, crestelor si tuberozitátilor, 
oasele animalului tratat au o aparenţă mai grosolană dînd impresia unei 
exagerări considerabile a procesului osteogenetic, amintind pe acela al 
acromegalo-gigantismului. 

Greutatea viscerelor amintește, la rîndul ei, ceea ce s-a descris sub nu- 
mele de gigantism visceral. 
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Tratat Martor 
Lung Lăţime Greut. Lung. Látime Greut, . 
(mm) (mm) (g) (mm) (mm) (5) 

Humerus 73 9 5,50 69 8 4,4 
Cubitus 73 8 3,50 67 5 1,75 
Radius 64 4 1 60 3 0,90 
Metacarpian 38 — — 37 — — 
Еетиг 83 8 6,75 75 7 4,50 ` 
Tibia ') 118 9 9,50 107 6 4,90 
Peroneu 80 — — 65 — — 
Stern 115 15 112 4 — 
Omoplat 56 6 | — 52 5 — 
Coracoid 67 — — 40 — — ` 
Clavicula ` 67 — — 58 — — 
Tars-metatars 79 9 4,80 73 6 2,80 
Prima falangá 18 6 — 16 4 — 
А 2-a falangä 15 5 — 13 3 — 
Á 3.a falangá 13 4 — 12 2 — 
Unghia 17 — — 13 — — 
Sacru 87 26 78 25 
leon 95 2 10,50 90 2 8,95 
Vertebrá caudalá 44 — — 39 — — 
Craniu 36 31 — 36 29 — 
Gaura occipitală 8 6 — 6 5 — 
Nazal 21 — — 20 — — 
Уотег 20 — — 20 — — 
Maxilar inferior 60 — — 50 — — 
Portiunea corînoasä su- 

perioarä a ciocului 19 — — 12 — — 
Portiunea cornoasá inferi- 

oarä a ciocului 13 | — + — | l0 | — b 


1) La animalul martor, tibia a fost eîntărită singură, la animalul tratat împreună cu peroneul 


Trebuie să mai remarcăm că hipertrofia viscerală nu este egală pen- 
tru toate organele. Putin marcată pentru ficat, ea este mult mai pronunțată 
pentru inimă, splină, pancreas etc. 

În sfirsit, pentru a termina cu această experienţă, vom expune cîteva 


observaţii asupra unor anumite fenomene din timpul vieţii animalului. Am, 


observat că animalul prezintă o oarecare astenie, ceea ce-l făcea să nu 
poată rămîne mult timp în picioare. 

După ce făcea cîțiva pași trebuia să se așeze, uneori nu putea rămîne 
de loc în picioare. In plus, animalul era mai iritabil decît martorul ; tipa 
cînd era ţinut suspendat de o aripă sau cînd trebuia să-l prindem. 

Această iritabilitate era atit de mare și amintea atit de bine pe aceea 
a găinilor care clocesc, încît oamenii nepreveniti, le-au putut socoti ca 
fiind în această situaţie. 

Ovarul arată, o stare de activitate mai mică la animalul tratat. 

Multă vreme, creasta și urechile acestui animal au rămas foarte palide. 
Totuși, mai ales în ultima vreme, pe cît ni s-a părut, de cînd animalul 
a început a oua, această tulburare a dispărut. În același timp animalul 
devenise mai puţin iritabil. 
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Am avut impresia că pubertatea animalului a fost intirziatá. 

Examinînd din punct de vedere microscopic, pláminii, ficatul, pan- 
creasul, splina, rinichii si ovarele celor douá animale, nu ni s-a párut 
că ar exista diferențe evidente. Totuși, celulele hepatice ale martorului, 
au o structură alveolară, structură pe care n-am observat-o și la ani- 
malul tratat. 

Experiența a ПТ-а. Райт doi iepuri de aceeași vîrstă. Greutatea lor 
а fost (la 17 februarie 1911) de 670 g (femelă) si respectiv 700 g. Pri- 
mul a fost tratat cu începere de la 22 februarie cu tablete de tiroidă luînd, 
ja două zile, o tabletă de 0,30 g 

Dăm dimensiunile unor seginente (în cm) ale membrelor acestor ani- 
male, înainte si după tratament. 

La 17 februarie se găsește : 


Tratat Martor 

Laba si antebraţul . . . . . А 8 8 

Gamba . . . . . А А 9 8.5 

Piciorul . . . . . . . А . 7,4 7.6 

La 14 aprilie se găsește: 

Tratat Martor 

Laba si antebraţul- ©. . . А . А . . . П 11 
Gamba А . . . . А . . . 9 8,5 
Piciorul  . . . . . . . А . А . . 8,8 9 


Animalul tratat а sucombat la 4 mai 1911. Constatám о sarcină cu 
patru feti. Sacrificám in ziua urmátoare, si animalul martor. 

Diferitele segmente ale corpului au fost supuse fierberii pentru a face 
sá se desprindá pártile moi, in vederea efectuárii examenului oaselor. 

Rezultatele obținute prin acest examen : 

Animalul tratat. Humerus. Epifizele distale au rezistat fierberii (de o 
parte, cea proximală s-a desprins). Se mai distinge cartilajul de conjugare. 

Osul pare ceva mai subțire decît cel al martorului, lungimea за fiind 
de 5,7 cm (fără epifiza proximală). 

Cubitus si radius. Epifiza proximalá a cubitusului persistă după fier- 
bere la acest animal, în timp ce epifizele radiusului s-au desprins. Lun- 
gimea cubitusului este de 5,7 cm, cea a radiusului de 5,5 cm. Metacarpie- 
nele si falangele și-au conservat epiiizele 

Femurul. Epifiza capului femural este osificată. Trocanterul si epifiza 
distală s-au desprins. Lungimea osului este de 7,8 cm. 

Tibia si peroneul. Epifizele proximale s-au desprins. Cele distale рег- 
sistă si nu se poate observa decît cel mult o urmă a cartilajului de coh- 
jugare. Din această cauză n-am putut măsura comparativ oasele celor 
două animale. 

Metatarsienele păstrează toate epifizele. 

Osul iliac. Lungime: 7,4 cm, lărgime: 1,5 cm. 

Omoplat : lungime 5,6 cm. 

Oasele craniului și ale feței : occipitalul și oasele nazale s-au desprins 
în timpul fierberii. Lungimea osului nazal este de 3 cm. 

Diametrul său transversal este de 6 mm. Gaura occipitalului este mai 
îngustă decit aceea a animalului tratat. 
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Martorul. Humerus. Epifiza proximalá s-a desprins bilateral; cea 
distalá persistá. Lungimea osului este de 5,6 cm. 


Cubitus si radius. Epifizele celor douá oase s-au desprins. Lungimea 


lor este aceeasi ca a animalului tratat. Metacarpienele nu prezintá deose- 
biri fatá de ale animalului tratat. 

Femur. Epifizele s-au desprins. Lungimea osului este de 7,6 cm. Acest 
os pare mai gros decit cel al animalului tratat. 

Tibia si peroneul. Epiiizele celor două oase s-au desprins. Cele două 
oase sint mai groase decit ale animalului tratat. 

Metatarsienii își păstrează toate epilizele, cu excepția unuia a cărui 
epifizä proximală s-a desprins. 

Osul Шас. Lungimea: 7 cm, lărgime: 1,2 cm. 

Omoplat : lungime 5,1 cm. 

Oasele craniului si ale feţei : același aspect. Osul nazal: are lungimea 
de 3,2 cm si diametrul transvers de 7 mm. Gaura occipitală mai largă decît 
aceea a animalului tratat. 

Am examinat, din punct de vedere microscopic, ovarele (caloratie ctt 
scharlach) si am constatat cá celulele corpilor galbeni si ai glandei inter- 
stitiale sînt bogate în substanţe lipoidice la ambele animale. 

Cu aceeași metodă, glandele suprarenale ale animalului tratat si cele 


ale martorului nu prezintă o diferență evidentă. Totuși, am avut impresia 
că celulele corticosuprarenale ale animalului hipertiroidizat contin mai 


multe substanțe lipoidice decît cele ale martorului. 
Pancreasul și timusul examinate la animalul tratat prezintă o struc- 
tură normală. | 
Experiența a IV-a. Un iepure de 200 g a îost tratat de la 15 mai pînă 


la 9 iunie in fiecare zi (în afarä de 23 si 27 mai) cu o tabletă de tiroidá 


de 0,30 g. 

Dimensiunile diferitelor segmente ale membrelor au fost gásite egale 
cu cele ale martorilor, provenind din aceeasi sarciná si avind aceeasi 
greutate cu animalul tratat. 

Laba anterioará are 3 cm, antebratul 4 cm, laba posterioará 5 cm si 
gamba 6 cm. 

Animalele s-au născut la 24 aprilie. Animalul tratat sucombá la 9 


iunie, cu greutatea de 280 g, în timp ce martorul, sacrificat în aceeași zi, 


cîntărește 500 g. Ciștigase deci 300 g, în timp ce primul nu cigtigase 
decît 80 g 

Am deg cá oasele martorului erau ceva mai groase decit cele ale 
animalului tratat. In ceea ce priveste lungimile respective, am gásit urmá- 
toarele dimensiuni (пип): 


Tratat Martor 
Diafiza humerală . . | А d 35 38 
Cubitus . . А . Е : ; ? > A 38 41 
Radius . . : à А i : : i У 33 36 
Femur (fără epifiza prox) . : 7 Р ; 50 54 
Tibia (fără qpa SEER Я ; : ү e 55 57 
Miac . Р s Ў ; à ; з 27 29 
Ischio-pubian . . А ; A ; Р A 22 24 
Omoplat . . ` А ; 5 Я 5 А | 32 37 
Frontal . . ? ? | А : : à 14 17 
Maxilar . . € ; : : : б Ё 38 40 


———————— 


OPERE ALESE 241 


Am mai observat, cá tesutul adipos al animalului tratat dispáruse 
complet in timp ce la martor era normal dezvoltat. 

Timusul foarte bine dezvoltat la martor, absent la animalul tratat. 

Glandele salivare ale acestuia din urmá erau congestionate. Máduva 
osoasá era mult mai rosie si mai inchisá decit aceea a martorului care 
avea o culoare rosie-palidá. 

N-am practicat însă secțiuni histologice ale celorlalte organe în afara 
măduvei osoase. Măduva osoasă a animalului tratat era mai vascularizată 
decît aceea a martorului si contine un număr mai mare de megacariocite. 
Măduva osoasă a martorului are un aspect reticulat datorit prezenţei vezi- 
culelor adipoase, aspect ce nu apare în aceea a animalului tratat. 

Experiența a V-a. Unui iepure de 220 g provenind din aceeași sarcină, 
i-am administrat (de la 15 mai) o tabletă de tiroidă de 0,30 g, la fiecare 
2 zile. Animalul a sucombat după 6 zile. Datorită duratei prea scurte a 
tratamentului am păstrat în viaţă martorul care, deși ieșit din aceeași sar- 
cină era, de la început ceva mai mare decît cel precedent. 

Experiența a VI-a. Unui pui de găină, de 310 g, i-am administrat 
(de la 15 mai) o tabletă de tiroidă de 0,30 g, în fiecare zi. La 22 mai 
este indispus, creasta cianozată. Sucombá la 8 zile după începerea tra- 
tamentului. 

Experiența a VII-a. Pisică de 310 р. De la 27 mai pînă la 16 iunie, 
ia la fiecare două zile o tabletă de tiroidă de 0,30 g. 

Se păstrează ca martor un animal din aceeași sarcină, a cărui greutate 
era de 320 g. 

Măsurarea membrelor (în cm), practicată la 26 mai, a arătat: 


Tratat Martor 
Antebraţ . В А E + . x А д 5,2 5,2 
Laba anterioară . . К Р Р З а A 4,5 4,5 
Gamba . A А ә . А г 2 . 6,2 6,2 
Laba posterioară . . 2 i А : : А 5,8 5,7 


Animalul tratat sucombá la 16 iunie, datorită unei pneumonii а lobu- 
lui superior stîng. Măduva osoasă este mult mai roşie decît aceea a mar- 
torului, sacrificat în aceeași zi. Se păstrează organele ambelor animale 
pentru examenul histologic. 

Măsurarea oaselor ne-a dat rezultatul următor (în ст): 


Tratat Martor 
Humerus " E А : 4,5 4,3 
Cubitus (fără epifiza distal.) 4,1 3,9 
Radius А : P Е 4 3,6 
Femur 4,6 4,4 
Tibia . 4,8 4,5 
Peroneu 3,5 3,3 
Omoplat 2,9 2,7 
Iiac. . А X к ; 1,8 1,7 
Ischio-pubian . Я A e 15 1,4 
Maxilar inferior 3.4 3,5 
Maxilar superior 3,3 3,5 


Experiența a VIII-a. Pisică din aceeași sarcină, avind greutatea de 
285 р, primește de la 27 mai pină la 17 iunie o tabletă de 0,30 g tiroidă, 
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la fiecare două zile. Se păstrează ca martor un animal din aceeași sarcină 
cîntărind 270 g. 

Măsurările (în cm) practicate la 26 mai au dat următoarele re- 
zultate : ` 


Tratat Martor 
Antebrat . T Я x K А А d ră 5,2 4,9 
Laba anterioară . А р я : E d 4,2 4 
Gamba . А E A А К . Р К 6,3 6,1 
Laba posterioară , Р : А Р ; A 5,6 5,2 


La 10 iunie animalul tratat prezintă о blefaritä ciliará bilaterală. 
Această stare se accentuează în zilele următoare. Animalul a sucombat, 
foarte slăbit, la 17 iunie. Am sacrificat în aceeași zi și martorul. 

lată rezultatul obţinut al măsurătorii oaselor (în cm): 


Tratat Martor 
Diafiza humerală . А | : S 3 г 3,8 3,7 
Diafiza cubitusului > А ; E Я 4,1 3,& 
Diafiza radiusului . à | { б : Я 3,4 3,2 
Femur . ; z , > . A E 4 3,8 
Tibia . . ; ; ; Я . Я Н 4,2 3,9 
.Omoplat . : à Е : g А . E 2,9 2,6 
Iliac. . А À > Я : К Я А 2 17 
Ischio-pubian . А х T 1.6 1.4 


Din aceste experienţe si din cele ale autorilor citati, par a rezulta 
cîteva fapte, pe care dorim să le punem în evidenţă. 

Anumite doze de tiroidá sînt incompatibile cu o supravieţuire sufi- 
cientă pentru a putea studia efectele lor asupra dezvoltării (așa era cu 
doza de 0,30 g pe zi, pentru puiul de 310 g din experiența a VI-a) sau 
îngăduie o supraviețuire ceva mai prelungită, producînd o oprire în dez- 
voltare. Cităm са exemplu iepurele -din experiența a IV-a, care primea o 
tabletă de 0,30 g în fiecare zi, greutatea lui fiind de 200 g. 

Diferitele specii au probabil, o sensibilitate diferită față de tratamentul 
tiroidian, , | 

Dacá dozele sint mai putin puternice, си toate cá nu sint compatibile 
cu o supraviețuire normală, se observă o accelerare a creșterii. De pildă, 
vom cita pisica din experiența a VI-a, care primea la fiecare două zile o 
tabletă de 0,30 g tiroidă, greutatea animalului fiind de 310 g. 

Dozele mai mici permit о supravietuire mai prelungită accelerind 
creșterea. În cazul cînd supraviețuirea este prelungită, sau virsta anima- 
lului înaintată, se constată că sudura epifizelor la diafize este mai pre- 
сосе la animalul tratat decit la martor. 

Ca exemplu, iepurele de 670 g studiat in experienţa а 1-а si care a 
luat la fiecare două zile o tabletă de 0,30 g. 

În sfîrșit, se pot găsi doze compatibile cu o supraviețuire prelungită. 
În aceste cazuri se observă o exagerare a creșterii în lungime, cît și a pro- 
cesului osteogenetic în general. Ca exemplu cităm puiul (de 400 g) din 
experienţa а [l-a, care la Несаге două zile primea o jumătate de tabletă 
de 0,30 g si pe care l-am sacrificat după 11 luni de tratament. Această 
experiență fiind pînă în prezent unică și diferența între oasele acestui 
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animal si acele ale martorului fiind foarte pronunțată, este prudent să se 
facá unele rezerve. 

Este necesar sá mai atragem atentia asupra altor fapte, care desi incá 
puţin studiate, nu ni se par lipsite de importanţă. 

` Astfel, experienţele a IV-a si a Vil-a ne determină să admitem exis- 
tenta unei reacţii a măduvei osoase în cursul tratamentului tiroidian. 

Іп sfîrșit, comportarea celor două pisici din experienţele a VII-a si a 
VIII-a ne arată cá, sub influența dozelor puternice de tiroidă, rezistenţa la 
infecţii spontane a diminuat, unul din cele două animale sucombind си 
blefarită ciliară supurată, celălalt de o pneumenie a lobului superior stîng, 
în timp ce martorii n-au prezentat afecțiuni intercurente. 


ОБ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ГИПЕРТИРЕОИДИЗАЦИИ 
МОЛОДЫХ ЖИВОТНЫХ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор изучает экспериментально действие препаратов щитовидной 
железы на развитие молодых животных (цыплят, кроликов, кошек). 
Препараты эти вводились в различных дозах. 

1. При больших дозах либо продолжительность жизни животного 
не достаточиа, чтобы иметь возможиость изучить их влияние на его 
развитие (цыпленок весом в 310 г, по 0,3 г в день), либо происходит 
задержка развития (кролик весом в 200 г, по 0,32 г в день). 

2. Менее сильные дозы, хотя и сокращают жизнь животиого против 
нормы, ио вызывают ускорение роста (кошка весом в 300 г, по 0,3 г 
через день). 

З. При еще меньших дозах продолжительность жизни животиого 
больше и рост ускоряется, вызывая раннее сращение эпифизов (кролик 
весом в 670 г, по 0,3 г через день). 

4. Могут быть установлены дозы, которые не сокращают продол- 
жительность жизии животного и ведут к ускореиию роста и усилению 
остеогенеза (цыпленок весом в 400 г, по 0,15 г через день). 

Наблюдается также реакция костного мозга и снижение резистент- 
ности к спонтаниым инфекциям. 


OBSERVATIONS SUR L'HYPERTHYROIDISATION EXPÉRIMENTALE 
DES JEUNES ANIMAUX 


RÉSUMÉ 


L'auteur étudie l'action du traitement thyroidien sur le développement 
des jeunes animaux (poussins, lapereaux, chatons). Les doses de thyroide 
administrées ont été variables. Les conclusions de l'étude sont les 
suivantes : 
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1. Les fortes doses sont incompatibles avec une survie suffisante pour 
en étudier l'influence sur le développement (0,30 g par jour chez un pous- 
sin de 310 g) ou bien, produisent un arrét du développement (0,30 g 
par jour chez un lapereau de 200 g). ` 

2. Bien qu'elles ne permettent pas une survie normale, les doses moins 
fortes déterminent l'accélération de la croissance (0,30 g tous les deux 
jours chez un chat de 310 g), 

3. Des doses encore plus réduites rendent possible une survie plus 
prolongée et accélérent la croissance; elles entrainent également la sou- 
dure précoce des épiphyses (0,30 g tous les deux jours chez un lapereau 
de 670 g). 

4. On peut, enfin, trouver des doses compatibles avec une survie de 
longue durée, qui déterminent une accélération de la croissance ainsi qu'une 
exagération du processus ostéogénétique (0,15 g tous les deux jours chez 
un poussin de 400 g). 

On constate aussi une réaction de la moelle osseuse et une réduction 
de la résistance aux infections spontanées. 


ACȚIUNEA EXTRACTULUI FOSFOLIPIDIC DIN TIROIDĂ 
ASUPRA CONȚINUTULUI ORGANELOR 
ÎN APĂ ȘI LIPIDE* 


| In aceastá serie de experiente am stabilit actiunea fosfolipidelor ex- 
irase din glanda tiroidá, asupra continutului organelor in apá si lipide. 

Primele experienţe cu extrase lipidice din tiroidá au fost făcute în 
1908 de H. Iscovescu (3 comunicări). 

Prima comunicare se ocupă cu ,,Lipoizii din tiroidă“, si descrie meto- 
da folosită de autor pentru extragerea si separarea lor. 

Tiroidele de oaie sînt spălate, curățate de țesutul conjunctiv, tăiate 
și uscate. Glandele astfel preparate, sînt pulverizate. Din pulbere se extrage 
la rece, în exces eter, o parte din lipoizi. Soluţia eterată este lăsată la 
răcitor 24 ore, iar depozitul pulverulent format este îndepărtat prin centri- 
fugare. Soluția eteratá este tratată cu 10 volume de acetonă pură, obti- 
nîndu-se un precipitat (care crește prin Нпеге la răcitor 24 ore). 

Acest filtrat constituie lipoidul solubil în eter și insolubil în acetonă 
(E.I.A.). Evaporind soluția după filtrare obţinem lipoidul solubil in ace- 
tonă (E.S.A.). 

Pe de altă parte, pulberea tiroidiană rămasă după extragerea eterică 
este tratată, la rece, cu alcool (95% ) timp de 24 ore. Acest extract alcoolic 
(E.A.) este uscat si separat la rîndul sáu în două părți (după cum este 
solvit sau пи în acetonă). Se obţine deci о fractie solubilă în alcool, dar 
insolubilă în acetoná (Е.А.Т.А.) si una solubilă atit în acool cit si în 
acetonă (E.A.S.A.). 

În aceeaşi comunicare a lui Iscovescu, mai sînt cuprinse urmá- 
toarele date referitoare la fracțiile lipidice extrase. 

Lipoizii totali din tiroidă de oaie pot ajunge pînă la 15%. 

Toti lipoizii sînt electronegativi si se pot emulsiona (cei mai usori 
emulsionabili fiind : extractul insolubil in acetoná si extractul solubil in 
alcool si insolubil în acetoná). 


* În colaborare cu I. Potop. Comunicare prezentată la Sesiunea Acad. R.P.R., în 
ședința din 23 nov. 1949. Publicată în Bul. st. Seria: st. med. Acad. R.P.R., 1950, t. II, 
nr. 2, p. 119. А 
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De asemenea, autorul dá detalii despre culoarea și consistenţa fiecárei 
fracții. Astfel, Е.Г.А. se prezintă ca niște fragmente alb-gälbui, ca un 
„Chit“, iar ESA ca o grăsime galbenă. Е.А.Г.А. pe hirtia de filtru pare 
ca un cerc mare uscat cu cruci roșii, iar E.A.S.A. ca o grăsime roșiatică 
si fluidă. 

In a doua comunicare a lui Iscovescu, se ajunge la următoarele 
concluzii : 

Lipoidul E.I.A. nu este hemolitic si nu este activat prin lecitină. 

Lipoidul E.A.I.A. este hemolitic, fiind singurul lipoid tiroidian cu 
această funcţie. Lipoidul E.S.A. este aglutinant. 

Lipoidul E.A.S.A. este aglutinat într-un grad mult mai mic decît ESA. 

In a treia comunicare, experiențele lui sint făcute pe iepuri care 
primeau parenteral extractele lipidice. S-a dovedit că lipoidul tiroidian 
E.LA. este foarte toxic (omoară sau provoacă tulburări grave ale nutritiei 
cu кү: în greutate și casexie rapidă). 

Astiel, un iepure de 2 kg primește intravenos 0,05 g de ЕТА. 
E in 10 ml de soluție de clorură de sodiu 8%, si filtrat prin 
pilnie de porțelan. După 6 zile, animalul pierde И, din greutate. În ziua 
a 8-а moare cu edem generalizat. Е 

2. Un іерше de 2,15 kg primeste intravenos 0,03 g de E.LA. emul- 
sionat ca mai sus, dar НИга prin mai multe filtre de hirtie. Zece minute 
după injectie face crize convulsive, dar isi revine. După 8 zile i-a căzut 
părul, a slăbit, cîntărind 1,71 kg; tot în a 8-a zi i se injectează din nou în 
peritoneu 0,05 g de E.LA.; în ziua a 10-а are 1,61 kg; în ziua a 14-а 
devine caşectic, iar în ziua a 23-a moare avind 1,57 kg. 

3. In alte 3 cazuri iepurii slábesc progresiv. 

Injectárile animalelor cu celelalte extracte lipidice din tiroidá аи 
arătat că: 

1. Nici un alt lipoid tiroidian nu este toxic. 2. Nu există paralelism 
între puterea toxică și cea hemolitică a lipoizilor din tiroidă. 

Experiențele efectuate de noi diferă atit cantitativ cit și calitativ de 
acelea ale lui Iscovescu. Metoda folosită de el nu extrágea in tota- 
litate lipidele si apoi, fractia pe care a separat-o si a injectat-o la animale 
nu conţinea fosfolipide pure. 

În aceste experienţe, am folosit cobai adulti in vîrstă de 5—6 luni. 
administrindu-le fosfolipide extrase din tiroidá de bovidee. 

Am folosit 12 animale dintre care 6 masculi si 6 femele, din care 
am injectat numai 3 masculi si 3 femele, celelalte 6 animale servind ca 
martori. 


Extractul fosfolipidic а fost preparat folosind același protocol: expe- 
rimental ca in cele 2 lucrări precedente (cu fosfolipide din ovar si supra- 
renală (4) (5) ). Cantitatea de 0,343 g de fosfolipide a fost solvitá în ulei 
fiecare animal primind timp de 21 de zile, 0,0572 g fosfolipide, adminis- 
trate in 6 injecții. Animalele martore au primit aceeași cantitate de ше 
simplu. Am sacrificat animalele si am dozat apa si lipidele totale in urmá- 
toarele ţesuturi : creier, ficat, plámini si unde a fost posibil si in tiroidä. 
suprarenală, ovar sau testicul, grupate de la mai multe animale. 

Din aceste determinări rezultă : 
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. 1) Greutatea animalelor crește la toate animalele de experiență mar- 
tore și injectate. Creşterea este în medie de 50,8% la martore si de 55,2% 
la animalele injectate. 

2) In ficat, apa creşte de la valoarea medie de 72,9% la animalele 
martore, la valoarea medie de 73,4% la animalele injectate. In plámini, 
cantitatea de apă scade de la valoarea medie de 81,5% la animalele mar- 
tore, [а 78,2% la animalele injectate. În creier, apa crește la toate anima- 
lele injectate de la valoarea medie de 77,7%, la animalele martore, [а 
80,1% la animalele injectate. În organele totalizate, apa scade în supra: 
renale și ovare și crește în testicule. 

3) In ficat, cantitatea de lipide totale crește de la valoarea medie de 
4,3% la animalele martore, la 6,6% la animalele injectate. In plámini la 
majoritatea animalelor lipidele scad de la valoare medie de 6,5% la ani- 
malele martore, la 3,6 la animalele injectate. În creier, rezultatele nu 
sînt de același sens, la unele animale injectate lipidele cresc în compa- 
ratie cu martorii, la altele scad. Observăm că totuși există o scădere de 
la valoarea medie de 8,0% la 7,6%. 


CONCLUZII 


Prin injectarea la cobai de fosfolipide, extrase din glanda tiroidă, am 
obţinut următoarele rezultate : 

1) Hidratare în ficat, creier, testicul $1 deshidrälaré in plámini, 
suprarenalá si ovar. 

2) Cresterea lipidelor in ficat si scáderea lor in creier si plámini. 

Din datele experientelor noastre reiese cá in unele organe, cum este 
creierul, creşterea apei este însoțită de scăderea lipidelor ceea се confirmă 
rezultatele obţinute anterior. 

Confruntind rezultatele experimentale obţinute în cercetări anterioare 
cu cele ale lucrării prezente constatăm că acţiunea extractelor fosfolipidice 
este deosebită în funcţie de glanda din care provin. Astfel extractul din 
ovar determină hidratarea ficatului și deshidratarea creierului; extractul 
din suprarenală acţionează invers, iar extractul din tiroidă produce atit 
hidratarea creierului cît și a ficatului. 


ДЕЙСТВИЕ ФОСФОЛИПОИДНОГО ЭКСТРАКТА 
ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ ИА СОДЕРЖАНИЕ ВОДЫ 
‚ И ЛИПОИДОВ В ОРГАНАХ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


При введении фосфолипоидов, экстрагированиых из щитовидной 
железы, авторы отмечали следующее. 

1. Гидратацию печени, мозга, семенников и дегидратацию легких, 
чадпочечников, яичников. 
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2. Увеличение содержания липоидов в печени и снижение его в 
мозгу и легких. 

Полученные результаты доказывают, что в некоторых органах уве- 
личение содержання воды сопровождается снижением содержания ли- 
поидов. Эти результаты согласуются с ранее полученными. 

Разинца между фосфолипоидиыми экстрактами объясняется тем, 
что экстракт яичника вызывает гидратацию печени и дегидратацию 
мозга; экстракт надпочечника имеет обратиое действие, а экстракт щи- 
товидной железы вызывает гидратацию обоих органов. 


ACTION DE L'EXTRAIT PHOSPHOLIPIDIQUE DE THYROIDE 
SUR LA TENEUR DES ORGANES EN EAU ET EN LIPIDES 


RÉSUMÉ 


L'auteur a obtenu les résultats suivants à Paide d'injections de 
phospholipides extraits de la thyroide: 

1. Une hydratation du foie, du cerveau et des testicules et une déshy- 
dratation des poumons, des surrénales et des ovaires. 

2. Une hausse du taux des lipides dans le foie et une baisse, dans le 
cerveau et les poumons. | 

Les résultats obtenus démontrent que dans certains organes, tel le cer- 
veau, l'augmentation de la teneur en eau s'accompagne d'une réduction 
des lipides. Ces résultats concordent avec ceux obtenus auparavant. 

La différence entre les extraits phospholipidiques est démontrée par 
le fait que l'extrait d'ovaire détermine l'hydratation du foie et la déshy- 
dratation du cerveau, l'extrait de surrénale a une action inverse et l'extrait 
de thyroide produit l'hydratation des deux organes. 
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REACTIVITATEA ORGANISMULUI IN CURSUL INFECȚIEI 
TUBERCULOASE EXPERIMENTALE LA СОВАП ETIROIDATI 
SI LA COBAII TRATATI CU HORMON TIROIDIAN* 


Reactivitatea față de factorii infectiosi si restructurarea reactivitátii 
imunobiologice a unui organism in cursul unei boli infectioase se face sub 
influenta sistemului nervos central. 

5. Metalnikov( 1), P. F. Zdrodovski (2) si altii, iar la noi, 
Gr. Benetato şi I. Baciu (3) au arătat că sistemul nervos central, 
prin scoarța cerebrală, dirijează și reglează funcția imunogenetică a sis- 
{етшш reticulo- endotelial, mărind reactivitatea organismului în cursul 
infecțiilor. 

Sistemul nervos central, coordonînd activitatea celorlalte sisteme func- 
tionale: endocrin, vegetativ, umoral și sistemul fiziologic al țesutului con- 
junctiv, determiná gradul de reactivitate generalá a organismului si impri- 
má un anumit caracter evolutiv procesului patologic (4), (5), (6) etc. 

Datele experimentale din literatură arată, pe de altă parte, cá hor- 
monii endocrini influențează și evoluţia clinică a bolilor infecțioase. 

М. I. Sidorkina (6), utilizînd hormonul tiroidian asociat cu sul- 
famide în infecția pneumococică experimentală la șoareci albi, ajunge la 
concluzia că hormonul tiroidian duce la modificări generale, relativ stabile, 
mărind reacţia de apărare a organismului. 

С. Т. Parhon și C. Parhon (7) au observat că hormonul tiroidian 
administrat la păsări mărește rezistența la infecția spontană de pestă 
aviară ; animalele tratate cu hormon tiroidian dau o supraviețuire de 40%. 
pe cînd animalele martore de 11,1%. 

І. Parhon 31 E. Sa vin (8) au observat cá cicatrizarea plágilor 
experimentale la animalele cu infectie stafilococicá se face mai lent la cobai 
etiroidati, în termen mediu de 52,5 zile, pe cînd la martori in 38,5 zile, 
ceea ce presupune o scădere а reactivitátii generale la cobaii etiroidati. 


* În colaborare си S. Oeriu, Е. Mîrza, М. Pitis, A. M. Zirra, I. Popescu 
şi C. Domilescu. Comunicare prezentată la Sesiunea Acad. R.P.R. în şedinţa din 
10 iulie 1951. Publicată în Comunicările Acad. R.P.R., 1954, +. IV, nr. 5—6, р. 285. 
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E. F. Betz (9) a observat cá tiroidectomia provoacá o diminuare 
a acțiunii bactericide a sîngelui față de bacilul paratific, iar administrarea 
de hormoni tiroidieni intensifică acţiunea bactericidă la iepurii normali și 
tiroidectomizati faţă de același bacil. 

Datele bibliografice ne arată că hormonul tiroidian în doze mici inten- 
sificä reactivitatea imunobiologică prin stimularea sistemului reticulo- 
endotelial. Această stimulare se traduce prin elaborarea anticorpilor, a 
alexinelor, a opsoninelor, prin mărirea puterii fagocitare a macrotagelor 
și microiagelor; stimulind funcţiile de apărare, de nutriție și funcția 
plastică a sistemului fiziologic, grăbește cicatrizarea leziunilor tubercu- 
о. (9), (10), (11). 

.Parhon (12), G. Maranon (13), М. Seresevski (14), 
si alti "t observat in cursul tuberculozei, simptome de hipertiroidie si de 
hipersimpaticotonie. | 

C. Il. Parhon, S. Oeriu, Е. Mirza, А. М. Zirra (15), 
studiind reacțiile histo- -fiziologice ale glandelor endocrine în cursul 
tuberculozei experimentale, au constatat că în tuberculoza experimentală la 
cobai, se observă o hiperfunctie tiroidiană si pancreaticá (mai ales а siste- 
mului endocrin-insular), ceea ce confirmă observaţiile clinice. 

Numeroase lucrări experimentale demonstrează că evoluţia Dr 
lui tuberculos este mai gravá la animalele tiroidectomizate (16), (17), (18), 
(19) etc; dimpotrivă, injectiile de tiroxiná in doze mici stimulante, admi- 
nistrate în prealabil sau simultan cu inocularea de bacili, prelungesc pe« 
rioada de supraviețuire a cobailor, ceea ce presupune o creştere a rezisten- 
tei la tuberculoză (20). 

А. Ferrata (20), O. Schedtler (21) și A. Salvroli (22) 
ajung la concluzii contrare și anume că etiroidarea mărește rezistența 
la infecția tuberculoasá, prelungind. viaţa animalelor tuberculoase si de- 
terminînd o evoluție mai blindá a tuberculozei decît la animalele martore. 

După J. Ocariz (23), administrarea de hormoni tiroidieni la cobai 
tuberculosi, accelerează evoluţia bolii şi moartea animalelor. 

Rezultatele discordante sînt desigur în legătură cu condiţiile experi- 
mentale și cu metodele de lucru variate (cu dozele de tiroxină adminis- 
trate, cu masivitatea infecţiei, cu reactivitatea organismului etc.) care cer 
o revenire asupra acestei probleme. 

In lucrarea de față, ne-am propus să studiem evoluția procesului tu- 
berculos pe un teren la care am modificat echilibrul functional neuro- 
endocrin, Не prin extirparea tiroidei, Не prin administrarea de hormoni 
tiroidieni. 

Urmărind evoluţia clinică și anatomică a procesului tuberculos, ne 
vom da seama, în ce măsură зе modifică reactivitatea, generală si locală, 
la cele două categorii de animale. 


METODA DE LUCRU ȘI MATERIALUL STUDIAT 


S-au urmărit 30 de cobai, dintre care: 10 ейго Чан, 10 trataţi cu hor- 
mon tiroidian si 10 martori. 

Infectarea s-a făcut după ce s-a cercetat în prealabil prezenţa еуеп- 
tualá а tuberculozei spontane prin metoda intradermoreacliei la tubercu- 
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lină. Doza iniectantá a fost de 0,001 mg bacili tuberculosi H. Ratti, cul- 
tură umedă ре cartof glicerinat, avind 15 zile vechime. Inocularea s-a 
făcut în axila dreaptă. 

Lotul de animale etiroidate а fost infectat la 56 de zile de la extir- 
parea tiroidei. 

Lotul de animale tratate cu hormon tiroidian a fost infectat la 22 de 
zile, după ce animalele au prezentat o slăbire evidentă și un metabolism 
bazal ridicat, avind o creștere a caloriilor degajate pe kg/orá, de la 
4,34 la 4,99, 

În prealabil, a fost stabilită, pe 20 de cobai doza de extract tiroidian 
netoxic, ușor suportabil. 

Doza administrată a fost de 0,2 ml extract tiroidian din dilutia 1/10 
zilnic, timp de 15 zile, apoi o dată la 2 zile, timp de 21 de zile, iar după 
aceea o dată la З zile. Doza totală a fost de 43 ml extract tiroidian, 


REZULTATE 


Evoluția procesului tuberculos, în condiţiile noastre experimentale, 
a fost în general cronică; animalele cu o reactivitate crescută au supra- 
vietuit între 6 si 8 luni și au prezentat leziuni specifice cu transformarea 
reticulino- -colagenică de diferite virste, prezentind în general un caracter 
de involutie. 

In ceea ce priveste susceptibilitatea pentru infectia tuberculoasá, re- 
marcám că animalele cărora li s-a extirpat tiroida sint mai receptive față 
de infecția bacilará, prezentind o evoluție mai gravă si o mortalitate mai 
ridicată fată de animalele la саге s-a administrat hormonul tiroidian. 

Perioada de incubație pină la apariţia primelor semne clinice $1 a ab- 
cesului la locul de inoculare, variază de asemenea la cele trei loturi de 
animale. | 

Abcesele apar mai repede la animalele hipertiroidate decit la cele 
etiroidate. 

După 30 de zile de la inoculare găsim abcese la: 


Animalele etiroidate . e . Е Я : : . 409, din cazuri 
Animalele tratate cu hormon tiroidian А А . : ; . s £955 э; 
Animalele тагіоге : . | 3 . " ; | Ă : . 70% n Е 


Aparitia, mai precoce, a abceselor la locul de inoculare si hipertrofia 
ganglionilor constituie o manifestare de apărare a organismului si пе 
indică o reactivitate mărită față de infecție. 

Mortalitatea. În primele trei luni după infecție, mortalitatea este de: 


Animalele etiroidate . e А Р . 6 | . 60% din cazuri 
Animalele tratate cu hormon tiroidian ; А А А : ; . 40% „ $5 
Animalele martore . . i А : : Я | > ; Д . 50% , - 


Dupá 6 luni, mortalitatea este de: 


Animalele etiroidate . . з : ; ; Д А . 90% din cazuri 
Animalele tratate cu hormon tiroidiañ . . : р Е , . 60% „ " 
Animalele martore . , . ! : : : E ; . . 70% ,, 
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Remarcám astfel cá animalele tratate cu hormon tiroidian prezintă o 
mortalitate mai scăzută decît animalele martore și etiroidate, în timp ce 
animalele etiroidate au o mortalitate mai mare decît martorii. 

Examenul histo-patologic. Leziunile tuberculoase găsite la cobaii eti- 
roidati erau, în cele mai multe cazuri, mixte (exsudative si productive) 
cu predominantá cînd a componentei exsudative, cînd a celei productive. 
În schimb, componenta fibrobiastofibrocitară era slab reprezentată si nu- 
mai la periferia nodulilor specifici, indicind o reactivitate nespecificä а 
țesutului, foarte putin accentuată. 

La cobaii cărora li s-au administrat doze mici de hormon (morţi 
la date apropiate de cei tiroidati) deși leziunile cuprindeau adesea cimpuri 
întinse din parenchimul organelor, acestea erau în cea mai mare parte 
pe cale de cicatrizare, prezentind о mare predominantá fibroblasto- 
fibrocitarä. 

Evolutia histologicá mai favorabilä la animalele tratate cu hormon 
tiroidian, presupune cá atit reactivitatea specificä, generală si locală, a 
țesuturilor (alergie de ţesut), cit și cea nespecifică (imunitate de ţesut) 
sînt mai ridicate la animalele cărora li s-a administrat hormon tiroidian. 

Hormonul tiroidian administrat în doze stimulante, înainte, in mo- 
mentul și în cursul infecţiei bacilare la cobai, intensifică reactivitatea ge- 
nerală a organismului și cea locală a ţesuturilor. Dimpotrivă, extirparea 
glandei tiroide scade reactivitatea generală și locală la infecție și agra- 
vează evoluţia procesului inflamator tuberculos. 


INTERPRETAREA REZULTATELOR 


Confruntarea datelor clinice și anatomice ne arată că evoluţia clinică 
și cea histo-patologică a procesului tuberculos este mai bună la animalele 
tratate, cu doze mici de hormon tiroidian, și mai gravă la animalele etiroi- 
date decit la animalele martore. 

Rezultatele obţinute de noi, observaţiile clinice, cit și rezultatele expe- 
rimentale ale altor cercetători care arată o corelaţie strinsă între tulburările 
funcționale ale glandei tiroide și infecția tuberculoasá, reconsiderate in 
lumina nervismului lui S. P. Botkin și I. P. Pavlov, dobindesc astăzi 
un conținut științific fizio-patologic concret. 

După A. L. Miasnikov (24), substanţele biochimice hormonale 
au un rol foarte important în reglarea schimbului de substanțe în orga- 
nismul animal, fiind controlate și reglate de sistemul nervos central. Sis- 
temul nervos central are rolul conducător și coordonator în reglarea, de 
către glandele endocrine și organele interne, a schimburilor de substanțe 
din organism. Sistemul nervos central determină deci echilibrul func- 
tional al glandelor endocrine si al organelor interne, acestea din urmă 
conditionind, la rîndul lor, starea funcţională a sistemului nervos central. 

Numeroase cercetări ale școlii lui I. P. Pavlov demonstrează cá o 
tulburare în secreția și echilibrul functional al sistemului endocrin are 
repercusiuni asupra dinamicii proceselor corticale, provocînd devieri sau 
tulburări mai mult sau mai puţin profunde în activitatea nervoasă supe- 
rioará (25), (26). 
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Administrarea unor doze mari de hormoni ale aceleasi glande au dus, 
de asemenea, la predominarea procesului de inhibitie asupra celui de exci- 
{айе si la fenomene de inhibitie difuză in scoarță. 

Ablatia partialá sau totalá a dileritelor glande endocrine (genitale, 
tiroidä, paratiroidá, suprarenale) care în mod normal stimulează scoarța 
cerebrală, duce la tulburarea activității corticale, caracterizată printr-o 
stare de inhibitie a scoarței. 

Generalizind experienţa şcolii sovietice, А. G. Ivanov-Smolens- 
ki ajunge là concluzia cá, atit scáderea impulsurilor care vin la emisfere 
din mediul intern al organismului, cit si cresterea lor in conditii experi- 
inentale, provoacá modificári asemánátoare, ale stárii iunctionale a siste- 
mului nervos central. 

А. V. Valikov, extirpind glanda tiroidá, a observat modificări pro- 
funde ale activităţii nervoase superioare la ciini. Reflexele condiționate 
alimentare se fixează extrem de dificil. La cîini reflexele în prealabil 
fixate dispar după operație. 

O legătură temporară stabilă s-a putut obţine numai atunci cînd s-a 
trecut de la întărirea reflexului cu hrană la întărirea cu acid. 

Sub influența extirpării glandei tiroide, excitabilitatea scoarţei cere- 
brale scade; de asemenea, slăbesc și procesele de inhibitie internă. 

I. P. Pavlov (27) consideră această modificare a excitabilitätii 
scoarței cerebrale ca foarte joasă. La cîini tiroidectomizati, după 
I. P. Pavlov, „procesul de inhibitie nu se realizează sau este slăbit“. 

M. K. Petrova, M. V. Zavadovski si colaboratori (28) si 
а. М. Pribitkova (29), în studiul lor asupra dozelor mici de hormon 
tiroidian asupra activităţii reflex-conditionate, au constatat că acestea au 
o influență excitatoare asupra scoarței cerebrale, care se manifestă prin 
creșterea reflexelor condiţionate și necondiționate, prin întărirea si con- 
centrarea diferenlierilor, prin scurtarea perioadei de latentä. 

Dozele mijlocii duc aproape întotdeauna la o diminuare a activității 
scoarţei cerebrale, la slăbirea reflexelor condiționate, la creșterea perioadei 
de latentá, iar dozele mari provoacă tulburări accentuate, care se apropie 
de dezechilibrul patologic. 

După A. D. Ado, numeroasele observaţii clinice și experimentale 
arată că şi substanțele ce au caracter antigenic produc tulburări, în acti- 
vitatea nervoasă superioară ; pe de altă parte, se cunoaşte rolul important 
al sistemului nervos central în evoluţia bolilor viscerale si toxi-infectioase 
(6), (7), (8) etc. 

Cercetările lui К. M. Bikov, М. К. Petrova, А. G. Ivanov- 
Smolenski, №. І. Krasnogorski, М. A. Usievici au demonstrat 
că evoluția anatomo-clinicá și sfirsitul unei boli depind de particularitátile 
tipologice ale sistemului nervos central si de starea funcţională a centrilor 
cortico-subcorticali. M. K. Petrova a arătat, în cercetări pe animale, 
modul în care sînt dereglate funcţiile de apărare, de compensare si de 
echilibrare ale scoarței cerebrale în cursul bolilor, atunci cînd starea func- 
tionalä a scoarţei este tulburată ; astfel, autoarea arată cá în cursul ne- 
vrozelor experimentale care apar după castrare, la cîini, se produce o de- 
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reglare importantă în functia organelor interne, cînd scade deosebit de 
mult și reactivitatea organismului fatá de factorii patogeni. ш 

Dacă о toxi-infectie se adaugă la modificările funcţionale ale scoarţei 
cerebrale de tipul nevrozelor, care apar dupá ablatia unui organ endocrin 
(asa de important cum este testiculul sau tiroida), rezistenta organismu- 
lui scade deosebit de mult si evolutia bolii infectioase este mai gravá. 

In lumina acestor date se înțelege de ce în experienţele noastre in- 
fectia tuberculoasá este mai gravă la animalele tiroidectomizate, decît la 
animalele normale: inocularea unei doze infectante cu bacili Koch, care 
este un excitant foarte puternic pentru sistemul nervos, intensitică tulbură- 
rile existente ale activităţii nervoase superioare la animalele în prealabil 
tiroidectomizate. | 

De asemenea, dacă reconsiderăm evoluția mai favorabilă a infecţiei 
tuberculoase, la animalele tratate cu doze mici de hormon tiroidian, în 
lumina celor constatate de M. K. Petrova, M. V. Zavadovski și 
colaboratori, cît si de G. N. Pribitkova, că dozele mici de hormon 
tiroidian, spre deosebire de cele mijlocii si mari, au o influenţă excita- 
toare asupra activității reflex-conditionate, se înțelege influența favorabilă 
a acestor doze asupra evoluţiei infecţiei tuberculoase. 

Dozele mici de hormon tiroidian avînd un efect stimulant asupra acti- 
vitätii reflex-conditionate, ameliorează evoluţia infecţiei tuberculoase expe- 
rimentale, prin stimularea funcţiilor de apărare si compensare a centrilor 
cortico-subcordicali;, grábind echilibrarea tulburărilor patologice conse- 
cutive tiroidectomiei și infecţiei tuberculoase experimentale. Se pune pro- 
blema, dacă asocierea dozelor mici de hormoni tiroidieni, stimulente ale 
sistemului nervos central, în cazul tratamentului complex al tuberculozei, 
n-ar Н indicate, avînd în vedere că ele, prin intermediul sistemului nervos 
central, ajută la reglarea mobilizării mijloacelor de apărare si de compen- 
sare, mărind. astfel rezistența organismului, eficiența tratamentului si 
restabilirea bolnavului. 


РЕАКТИВНОСТЬ OPTAHH3MA В ТЕЧЕНИЕ 
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ТУБЕРКУЛЕЗНОЙ ИНФЕКЦИИ 
CBHHOK ПОСЛЕ THPEOH/ISKTOMHH И ПРИ ОБРАБОТКЕ 
ГОРМОНОМ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Наблюдая течение экспериментальиой туберкулезиой инфекции у 
морских свинок, подвергнутых удалеиию щитовидной железы и гипер- 
тиреоидизованных, авторы задались целью установить роль гормона 
щитовидиой железы в течение туберкулеза. 

Нолученные результаты доказывают, что хроническая туберкулез- 
ная инфекция животных, обработанных малыми дозами гормона щито- 
видной железы, протекала благоприятно с клинической и патологоаиа- 
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томической точки зрения. Общая и местная иммунобиологическая peak- 
тивность тканей развивалась быстрее и была более явной у этих 
животиых, чем у животных, подвергнутых тиреоидэктомии, хуже пере- 
носивших инфекцию и давших более высокую смертность и быстро 
прогрессирующие поражения. 

Рассмотрение данных результатов с точки зрения нервизма Бот- 
кина и Павлова придает им реальное физиологическое осиование. 

В свете исследований Валикова и других советских учеиых школы 
Павлова, которые после тиреоидэктомии наблюдали у собак глубокие 
изменения высшей нервиой деятельности, можно объяснить причину 
большей тяжести туберкулезной иифекции у морских свинок, подверг- 
нутых удалению щитовидной железы, чем у нормальных животных. 

Также в свете исследований Петровой, Завадовского и Прибыко- 
вой, доказавших, что малые (но не умеренные или большие) дозы гор- 
мона щитовидной железы, оказывающие возбуждающее действие на 
кору мозга, ведущая роль которой в регуляции и изменении защитных 
функций в течение инфекционных болезней общеизвестна, можно легко 
понять благоириятное действие малых доз гормона щитовидной железы 
при туберкулезной инфекции. 


LA RÉACTIVITÉ DE L'ORGANISME 
AU COURS DE L'INFECTION TUBERCULEUSE EXPERIMENTALE 
CHEZ LES COBAYES ÉTHYROÏDÉS ET CHEZ LES COBAYES 
* TRAITÉS А L'HORMONE THYROÏDIENNE 


RESUME 


L'auteur а suivi l'évolution de Pinfection tuberculeuse expéri- 
mentale chez les cobayes éthyroidés et hyperthyroidisés, afin d'établir le 
rôle de l'hormone thyroidienne au cours de la tuberculose. 

Les résultats obtenus prouvent que l'infection tuberculeuse chronique 
des animaux traités par de petites doses d'hormone thyroidienne a évolué 
favorablement au point de vue clinique et anatomo-pathologique. La réac- 
tivité. immuno-biologique, générale et locale, des tissus s'est installée plus 
rapidement et a été plus évidente chez ces animaux que chez les animaux 
éthyroidés, qui ont moins bien supporté l'infection et ont donné une plus 
grande mortalité, accusant des lésions qui ont progressé plus rapidement. 

Ces résultats, considérés au point de vue du nervisme de Botkine et 
de Pavlov, acquiérent une base physiologique réelle. 

Les recherches de Valikov et d'autres chercheurs soviétiques de l'école 
de Pavlov, qui ont obtenu chez le Chien, aprés thyroidectomie, de profondes 
modifications de l'activité nerveuse supérieure, aident à comprendre la 
cause de la gravité de l’infection tuberculeuse plus marquée chez les co- 
bayes éthyroidés que chez les cobayes normaux. 
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De méme, à la lumiére des recherches de Petrova, Zavadovski et Pri- 


bytkova, qui ont montré que les petites doses d'hormone thyroidienne (et 
non pas les doses modérées ou iortes) exercent une action excitante sur 
l'écorce cérébrale — dont le róle sur la régulation et la modification des 
fonctions de défense, au cours des maladies infectieuses, est bien connu —, 
on comprend facilement l'influence favorable des doses réduites d'hormone 
thyroidienne au cours de ГиесНоп tuberculeuse. 


1. 
2. 


29. 
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STUDII SI OBSERVATII CLINICE 


п ASUPRA UNUI CAZ ОЕ MIXEDEM INFANTIL. 
CITEVA CONSIDERAȚII ASUPRA PATOGENIEI MIXEDEMULUI* 


Am avut ocazia să studiem un caz de mixedem infantil și să urmărim 
efectele tratamentului tiroidian în acest caz. Rezultatele favorabile ale 
opoterapiei sint de altfel bine cunoscute în această afecțiune. 

Publicînd observaţia, vrem să analizăm cîteva date, care ne par a 
prezenta oarecare interes, asupra patogeniei mixedemului. 


* 


Este vorba de o fetiță de 12 ani. Ambii părinți au o dezvoltare normală. Cei trei 
frați ai bolnavei sint de asemenea normali. 

La naştere, bolnava cintárea 5 kg. Primii dinţi i-au apărut la vîrsta obișnuită. 
A început să meargă abia la 16 luni. 

La vîrsta de 4 ani, părinții au observat că nu mai creşte în înălțime decît foarte 
puţin. Nu a suferit de febre eruptive, desi fraţii ei, locuind în aceeași casă, s-au îmbol- 
năvit de rujeolă. Copilul era în permanență „răcit“. La examenul obiectiv se constată: 
abdomenul mare, unghiile mici, zbircite si rău implantate, membrele inferioare putin 
curbate înăuntru. Pofta de mincare era absentă. Constipatie permanentă. Părul crescuse 
normal. 

In afara opririi evidente a creşterii, constatarea cea mai de seamă a examenului 
obiectv este infiltrarea manifestă a tegumentelor. Faciesul are aspectul de „lună plină“. 
Pleoapele sint edematiate si din această pricină deschizătura palpebrală este mic- 
șorată. Santurile nazo-labiale șterse, buzele proeminente. Se observă iníundarea 
rădăcinii nasului. De asemenea, se constată infiltratia feţei dorsale а miinilor (si 
degetelor). Tegumentele uscate. Bolnava nu transpira avea însă о senzate perma- 
nentă de írig. 
| În ceea ce priveşte starea psihică, constatăm că bolnava ега deprimatá ai 
apatică, prefera să rămînă izolată şi nu lua parte la jocurile celorlalți copii. A 
început să meargă la școală fără a face însă progrese. Atenţia îi era greu de fixat, 


* In colaborare си А. Obregia și St. Florian. Publicat în Journal de 
Neurologie, 1905, nr. 16. 
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rationamentul redus. Nu aráta nici un interes pentru ceea ce se petrecea in jurul ei 
și nu-i plăcea conversaţia. 

Părinţii au consultat mai multi medici care, au ignorat natura bolii. Se inte- 
lege că tratamentele lor n-au dat nici un rezultat. 

Bolnava а fost prezentată unuia din noi (Obregia) in mai 1904. Mixedemul 
fiind uşor recunoscut, i s-a prescris tratamentul cu tablete de tiroidă (două pe zi). 
In acest moment, talia bolnavei era de 1,07 m cifră care corespunde înălţimii unui 
copil normal de 6—7 ani. 

La 5 februarie 1905, talia era de 1,13 m. Bolnava cístigase deci 6 cm deși 
tratamentul n-a fost urmat regulat. 

Atunci am inlocuit tabletele prin emulsie glicerinată de tiroidá (1 la 5), cite 
o linguriţă pe zi, ceea ce corespunde unui gram de glandă proaspătă. 

Trebuie să adăugăm că starea Бошауе! se imbunátátise mult, pofta de mincare 
îi revenise, constpafia dispăruse. De asemenea infiltraţia cutanatá dispăruse т 
mare parte. Tegumentele erau mai netede si transpiratia devenise normală sau aproape 
normală. . 

La 15 mai talia era de 1,25 m. Copilul a slăbit. Abdomenul s-a micşorat. Mem- 
brele inferioare s-au îndreptat.  Tegumentele au devenit umede ca ale unui copil 
normal. Infiltratia cutanatá a dispărut. Bolnava are pofta de mîncare normală. Starea 
psihică s-a ameliorat de asemenea. Este mai atentă, raţionamentul i-a devenit mai bun 
și mai ușor. Vorbeşte cu dion. Se răspunde cu ușurință la întrebări, cîntă si ia 
parte la jocurile celorlalţi copii. Bolnava continuă tratamentul. 


* 


Dupá cum se vede, este vorba de un caz de mixedem infantil in care 
tratamentul tiroidian a dus, ca de obicei, la dispariţia tuturor simptomelor 
caracteristice. 

Vom stărui mai ales asupra creșterii remarcabile a taliei, care, de la 
1,07 m a atins 1,25 m. Această creștere reprezintă mai mult decît indoitul 
creșterii anuale normale pentru vîrsta bolnavei și este chiar mai mare 
decît aceea a unui copil de 6—7 ani. Din acest punct de vedere, cazul, 
deși tipic, merită poate interesul de a fi publicat. St. Florian l-a citat, 
de altfel, în teza sa. Dacă revenim asupra lui, o ѓасет spre a discuta 
patogenia mixedemului. 

Sperăm că aceasta nu va surprinde pe nimeni. Desigur cu greu s-ar 
găsi în patologie un sindrom al cărui punct de plecare să fie mai bine 
cunoscut. Nu vom repeta un lucru.inutil şi anume că alterarea glandei 
tiroide, în cazul nostru ca și în celelalte, a produs mixedemul. 

N-am putut preciza, în acest caz, momentul etiologic. Se pare că sin- 
dromul s-a constituit puţin cîte puţin. 

Însă între punctul de plecare, leziunea tiroidiană, și acela de insta- 
lare, mixedemul, organismul este sediul unor procese, din care majoritatea 
ne sînt necunoscute și pe care trebuie să căutăm să le clarificám. Cunoas- 
terea lor, ne va face să înţelegem în mare parte, în ce mod se realizează 
prin intermediul secretiilor interne, o dezvoltare normală a organismului 
nostru. Această cunoaștere va clarifica studiul asupra fenomenelor metabo- 
lice, baza tuturor fenomenelor vitale. 
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După părerea noastră, mai ales in această direcţie trebuie să se 
grienteze, de acum înainte, cercetările asupra mixedemului. | 

N-avem de loc pretenţia să lámurim toate fenomenele саге se petrec 
în urma suprimării funcţiei tiroidiene, pentru a ajunge la mixedemul 
coniirmat. 

Vom stárui totuși asupra unei probleme care, va contribui credem, 
la înţelegerea cel putin parțială a cauzei opririi in creștere, simptom 
dintre cele mai constante în mixedemul infantil. 

Mixedemul este mai ales o boală a nutritiei. Dacă consultăm însă tra- 
tatele clasice, și chiar unele monografii, asupra mixedemului, constatăm 
cu surprindere în ce măsură studiul fenomenelor intime ale nutritiei este 
în general neglijat. Găsim că eliminarea ureei prin urină este scăzută 
ca și a acidului fosforic si a clorurilor. Unii autori au susținut că mucina 
infiltrează țesuturile, mai ales țesutul celular subcutanat. Această ipoteză 
nu se poate admite. 

La un bolnav descris de Bourneville (1), caz din cele mai tipice 
si in care glanda tiroidă lipsea complet, Berthoud n-a constatat exis- 
tenta mucinei, cu toată analiza minuțioasă a țesutului celular subcutanat. 
Aceste fapte enumerate mai sus sînt evident insuficiente pentru a ne lămuri 
cauza tulburărilor caracteristice mixedemului. 

Prin prisma acestor constatări nu putem explica simptomele constante 
ale mixedemului infantil cum ar fi oprirea creșterii prin lipsa osificárii 
cartilajelor de conjugare. Scăderea eliminării ureei si a acidului fosforic 
nu pot să ne explice nimic din acest punct de vedere. 

Există, dimpotrivă, un fapt putin cunoscut in general si саге ne pare 
în măsură să explice, cel putin partial, acest fenomen. 

Moraczewski (3) din Karlsbad a constatat că opoterapia tiroi- 
diană, aplicată într-un caz de acromegalie, a mărit retentia calciului саге 
preexista. Autorul пи insistă, de altiel, prea mult asupra acestui fenomen. 
Analizele de urină la mixedematosi arată, după cum au constatat H aus- 
halter și Guérin (2) în două cazuri, o scădere marcată a acestui 
element. Ei n-au insistat asupra importanţei acestui fenomen în patogenia 
opririi creșterii. 

Bazat pe constatarea lui Moraczewski, unul din noi (4) a alir- 
mat într-o lucrare anterioară, că tiroida determină retentia calciului т 
organism, de unde rezultă rolul său remarcabil în osteogeneză. Probabil 
este vorba fie de o funcție specială, fie de o consecinţă a celorlalte funcții 
tiroidiene. Mai tirziu, reluînd același studiu cu Papinian (5) și analizind 
urinile într-un caz de infantilism eredo-sifilitic înainte si în timpul opo- 
terapiei tiroidiene, am putut afirma din nou că tiroida are un rol important 
în asimilarea calciului. Această funcţie ar putea explica acţiunea atit de 
manifestă a tiroidei asupra fenomenelor de osteogeneză. Absența acesteia 
ar fi cauza tulburărilor de оѕійсаге din mixedem. 

Întrucît aceste fapte nu sînt, în general, cunoscute și deoarece impor- 
tanta lor ne pare destul de mare, am socotit necesar să le amintim în legă- 
tură cu cazul nostru, în care, accelerarea creșterii sub influenţa tratamen- 
tului tiroidian a fost remarcabilă. 
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Alte simptome constatate in mixedem se pot explica usor prin actiunea 
tiroidei asupra diverselor metabolisme. Astfel, reducerea arderilor poate 
explica adipozitatea si scăderea temperaturii, simptome frecvente în ca- 
zurile de mixedem și de hipotiroidism în general. 

Tulburările în metabolismul iodului si arsenicului, consecutive leziuni 
tiroidiene ar putea să ne facă să înțelegem diminuarea pilozitátii in mixe- 
dem. Într-adevăr Armand Gautier a arătat că tiroida contribuie la 
asimilarea iodului si arsenicului a căror eliminare este determinată de 
ovar, glanda antagonistă (6), cînd nu mai sînt necesari. 

Tulburările în metabolismul calciului, element care intră în bună parte 
în compoziția chimică a părului, pot explica, de asemenea, dezvoltarea 
defectuoasă a sistemului pilos la cei cu insuficienţă tiroidiană. 

Explicaţia anumitor tulburări, ca apatia, absenţa secreției sudorale 
etc, trebuie căutată mai ales în alterarea funcțiilor nervoase. 

Modificările sistemului nervos din mixedem ar putea îi datorite absen- 
{еі unei secretii necesare nutritiei acestui sistem, așa cum cred Lan- 
cereaux, Paulescu si Reynier. Este de asemenea posibil să fie 
rezultatul influenţei alterărilor metabolice de la nivelul sistemului nervos. 
Nu putem încă să afirmăm ceva precis asupra acestei probleme. De ase- 
menea, ignorám și partea ce revine sistemului nervos în alterarea meta- 
bolismelor. Tulburările circulatoare existente în mixedem, ca cianoza extre- 
mitätilor, hipotensiunea arterială, ar putea fi consecința unor factori pato- 
geni, afectind în primul rînd sistemul nervos. Aceste tulburări circulatoare 
actionind la rîndul lor, asupra diferitelor organe, ar putea să provoace 
modificări ale diverselor metabolisme. 

Am putea de asemenea să inversăm punctul de vedere si să ne între- 
băm dacă tulburările circulatoare nu sînt expresia unei alterări metabolice 
primitive, actionind secundar, pe cale directă sau reflexá, asupra sistemu- 
lui nervos. 

Acestea sînt problemele pe care nu putem deocamdată decit să le 
formulăm. O atare situaţie sprijină afirmaţia făcută la începutul prezentei 
lucrări, relativ la patogenia mixedemului, care este departe de a îi elucidată. 
Dacă noi cunoaștem destul de bine punctul de plecare și rezultatul final, 
numeroase cercetări sînt încă necesare, spre a putea stabili etapele interme- 
diare ale patogeniei acestui sindrom. 


СЛУЧАЙ ДЕТСКОЙ МИКСЕДЕМЫ 
О ПАТОГЕНЕЗЕ МИКСЕДЕМЫ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Описывается случай типичной детской микседемы у девотки 12 лет, 
у которой лечение препаратами щитовидной железы привело к исчезно- 
вению всех симптомов. Отмечается, что за одии год больиая выросла 
на 18 cw. 

При этом автор указывает, что интимный механизм, обусловливаю- 
щий при отсутствии секреции щитовидной железы симптомы микседемы, 
почти совсем неизвестеи. 
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Указывается, что задержка роста объясняется невозможностью по- 
глощения кальция в организме при отсутствии щитовидиой железы. 

Приводится наблюдение Морацевского, который в одиом случае 
акромегалии установил, что введеиие препаратов щитовидиой железы 
увеличило содержание кальция, и наблюдения Пархона и Папиниана 
— инфантилизм иа почве врожденного сифилиса и гипотиреоза, при 
котором лечение препаратамн щитовидной железы сиизило содержание 
кальция в крови. 

Объясняется патогенез других симитомов микседемы, например 
ожирение и гипотермия. 

Ставится также вопрос патогеиеза при микседеме нервных и цир- 
куляторных нарушений. 


А PROPOS D'UN CAS DE MYXCEDEME INFANTILE, 
QUELQUES CONSIDÉRATIONS SUR LA PATHOGENIE 
DU MYXEDEME 


RESUME 


On présente un cas typique de myxcedeme infantile chez une fillette 
de 12 ans, chez laquelle le traitement thyroidien a conduit à 1a dispari- 
tion de tous les symptómes. Un fait remarquable est celui que la taille de la 
malade a augmenté en une année de 18 cm. 

L'auteur montre à cette occasion que le mécanisme intime par lequel 
le défaut de sécrétion thyroidienne détermine les symptómes du myx- 
œdème est presque entièrement inconnu. 

[| relève le fait que l'arrêt de la croissance est dû à l'impossibilité 
d'une fixation du calcium dans l'organisme en l'absence de la thyroïde. 

On cite l'observation de Moracewski, qui a constaté que l'opohtérapie 
thyroidienne a élevé chez un malade d'acromégalie la rétention du calcium, 
ainsi que l'observation d'infantilisme hérédo-syphilitique, présentée par 
Parhon et Papinian, dans laquelle le traitement thyroidien a fait baisser 
la calcémie. 

On explique la pathogénie de certains autres syptómes du тухсе- 
dème par l'intluence de la sécrétion thyroïdienne sur le métabolisme: 
ainsi, la réduction des combustions explique l'adiposité et l'hypothermie. 

Une question qui se pose est celle de la pathogénie des troubles ner- 
veux et circulatoires qui interviennent au cours du шухогаёте. 
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UN CAZ ОЕ INFATILISM DISTIROIDIAN SI DISORHITIC* 


In aceastá lucrare expunem istoricul unui caz legat de patologia tul- 
burárilor de dezvoltare, problemá importantá dupá párerea noastrá. 

Este vorba de un báiat de 14 ani care nu pare a prezenta antecedente 
patologice ereditare manifeste. Intrucit insá n-am vázut-o pe mama sa, 
nu se poate exclude in mod absolut, existenţa, la aceasta, a unui deficit 
tiroidian. Băiatul a mai avut încă zece fraţi sau surori din care mai trăiește 
unul, în vîrstă de 23 de ani. Ceilalţi au murit de mici (între trei și 
șase ani). 

Bolnavul ar Н suferit, la vîrsta de 7 ani, de dizenterie, timp de două 
luni. Neagă alte boli. Tatăl bolnavului a venit să ne ceară medicamente 
pentru fiul sáu care, pierdea urina în timpul somnului. l-am prescris 
stricnină și am cerut să ne aducă pe bolnav să-l examinăm. | 

De la inceput am fost izbiti de aspectul general al bolnavului si ne-am 
dat seama, chiar înainte de a începe examenul nostru, cá era vorba de un 
copil care prezenta о distrofie de origine glandulará, mai cu seamá 
tiroidianá. 

Examenul mai complet al bolnavului arată următoarele : 

Talia este de 1,40 m, corespunzătoare vîrstei lui. Greutatea de 43,6 kg. depășește 
си 10,5 kg greutatea medie a unui copil de vîrsta lui (33,1 kg). 

Acest plus de greutate se datorește acumulării unei mari cantităţi de ţesut adipos, 
care dă feţei precum şi membrelor o formă rotunjită feminină. 

Faţa este rotundă, în formă de lună plină şi obrajii sînt roșii; deschizăturile 
palpebrale sînt mici, din cauza acumulării țesutului adipos. Aceeaşi cauză determină 
prezența unei bărbii duble. Nasul este ceva mai turtit spre rădăcină ; părul des si bogat. 

Fruntea mică, la fel şi urechile al căror lobul este aderent. Gitul este scurt si 
gros. Glanda tiroidă este nepalpabilă, ceea ce nu înseamnă că ar fi absentă. Toracele, 
normal conformat, prezintă o circumferință de 75 cm atit în regiunea axilará cit si 
la bază. Abdomenul prezintă o circumferință de 73 cm. 

Lungimea trunchiului de la extremitatea superioară а sternului pînă la simfiza 
pubiană este de 50 cm. 


* În colaborare cu C. Mihăilescu. Publicat în Journal de Neurologie, 1908. 
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Principalele măsurători antropometrice dau următoarele rezultate : 

Distanţa de la sol la vertex este de 1,44 m; la acromion de 1,21 m; la epi- 
condil de 91 cm; la apofiza stiloidá de 69 cm; lungimea braţului 30 cm. 

Diferența între 91 cm şi 69 cm, este 22 cm, ceea ce reprezintă lungimea ante- 
brajului. : 
° Пе la extremitatea mediusului la sol sînt 55 cm. 

Diferenta între 69 cm si 55 cm, este ceea ce ne dă lungimea miinii. 

De la spina iliacá anterosuperioará la sol sint 86 cm. 

De la interlinia articulará a genunchiului la sol sint 41,5 cm. 

Înălțimea piciorului este de 4 cm. 

' Distanţa biacromială este de 29 cm, cea bihumerală de 31,5 cm și cea bitro- 
canterianá de 28 cm. 

Diametrul antero-posterior al capului este de 17 cm, cel biparietal de 14 cm. 

Distanţa între extremităţile membrelor superioare extinse perpendicular ре 
trunchi este de 1,43 m. Circumferinta braţelor, spre mijlocul lor, este de 225 cm, 
aceea a antrebratelor spre partea lor superioară este de 22 cm. 

Circumferinta coapselor, la extremitatea lor superioară este de 48,5 cm. 

Circumferinta gambelor la unirea treimii superioare cu cea mijlocie este de 
30 cm. 

Fesele sint rotunde si bogate în ţesut adipos. 

Organele genitale atrag atenţia prin slaba dezvoltare a penisului şi mai ales 
prin faptul că testiculul sting a rămas în orificiul canalului inguinal. Este vorba 
deci de o criptorhidie. 

Copilul prezintă o dentitie normală şi organele toraco-abdominale раг sănă- 
toase. Nu prezintă tulburări ale sensibilităţii, motilităţii sau ale reflexelor. 

Bolnavul nu ne-a atras atenția prin nici o particularitate psihică, iar starea 
lui mintală nu pare să se deosebească de aceea a copiilor de vîrsta lui. 

Urina 800 g pe zi, cu densitatea 1020, contine uree 10,15 g; acid fosforic 
0,80 g si calciu 0,21 в. 

Am prescris acestui bolnav tratamentul tiroidian (maceratie glicerinatá 1/5). 
Doza zilnică a îost de o linguriţă care echivalează cu 1 g glandă proaspătă. 
| ‚А urmat acest tratament de la 28 ianuarie pînă la 15 martie, cu următoarele 
rezultate : 

La 6 martie se constată: coborîrea testiculului stîng în scrot; scădere în greu- 
tate de la 43,600 la 42 kg. . | | 

Această scădere în greutate s-a făcut, mai cu seamă, în dauna țesutului adipos. 
Másurind din nou circumferința membrelor avem o diferență de cel puțin un ст 
pentru braţe si antebrate si 0,5 cm pentru coapse si gambe. Faţa a pierdut din tesu- 
tul adipos, fiind mai puţin rotundă. 

Perimetrul toracic şi abdominal nu a fost influențat. 

Dimpotrivă, unele segmente ale membrelor au crescut în lungime. 

Astfel, distanța de la epicondil la pămînt este de 92 în loc de 91 ст. Distanţa 
care desparte apofiza stiloidă a radiului de pămînt este de 72,5 cm în loc de 69 cm. 
Distanţa de la extremitatea mediusului la sol este de 57 cm în loc de 55. 

Distanţa de la interlinia articulară a genunchiului la sol este de 42 cm în loc 
de 41,5 cm, iar aceea a maleolei externe la sol de 4,5 cm în loc de 4 cm. 

Celelalte diametre sau lungimi n-au fost influențate. 
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O nouá analizá a urinii efectuatá in timpul tratamentului ne aratá cá volumul 
n-a variat, cel putin ín ziua cînd a fost recoltatá (800 g), dar densitatea а fost de 
1025 și ureea 23,20 g% în loc de 10,15 ро; acidul fosforic 1,90 р, in loc de 0,80 g 
şi calciul 0,25 g in loc de 0,21 в. 

Constatám așadar o exagerare foarte pronunţată a excretiei urinare a acestor 
substanţe. 


Dacă analizăm acest caz, rezultă următoarele : 

Statura este normală, țesutul adipos dezvoltat în exces, ascunde relie- 
iul muscular dînd membrelor o formă rotundă. Nasul este turtit la rădă- 
cină si gitul scurt. 

Diferenţa între diametrul bihumeral si cel bitrocanterian (31,5 cm 
pentru cel dintii și 28 cm pentru al doilea) este de 3,5 cm. 

În cazul nostru diferența este mult mai mică de cit cea observată 
în stare normală și apropie astfel bolnavul de tipul feminin. 

Bolnavul a prezentat o criptorhidie și enurezis. 

Tratamentul tiroidian l-a făcut să slăbească in mod apreciabil si 
testiculul s-a coborit în scrot. 


Unele tulburări prezentate de acest bolnav, pot îi datorite insuficientei 


tiroidiene sau, mai bine zis, hipofunctiei acestei glande. 

Printre acestea putem cita : gitul scurt, turtirea rădăcinii nasului, dez- 
voltarea exagerată a țesutului adipos etc. 

Pierderile nocturne de urină și monorhidia acestui copil se datoresc, 
de asemenea, hipotiroidismului. 

Aceasta este părerea lui Hertoghe, care, vorbind despre caracterele 
hipotiroidiei benigne cronice la copil, semnalează frecvenţa monorhidiei, 
care de obicei se trece cu vederea. El a găsit, deseori, această tulburare la 
copiii suferinzi de incontinentä nocturnă de urină, fenomen pe care-l con- 
sideră ca un adevărat infantilism vezical. 

Opoterapia confirmă părerea lui Hertoghe, cel puţin în cazul nos- 
tru, privitor la monocriptorhidie, deoarece incontinenta incetase deja sub 
influenţa stricninei. 

In cazul nostru, ca și după Appert am văzut testiculul coborindu-se 
în scrot sub influența opoterapiei tiroidiene. 

^ [n acest caz se constată lipsa unor fenomene ce tin de insuficiența 
tiroidiană. Astiel, statura este normală, la fel si dentitia precum şi cu- 
loarea feţei. 

Dar acestea nicidecum nu înlătură natura hipotiroidianá a simptome- 
lor menţionate. 

Am pus cazului nostru diagnosticul de infantilism ? Se poate face un 
atare diagnostic la un copil a cărui statură este normală ? 

Credem că se poate răspunde afirmativ. Se știe că statura normală 
nu este incompatibilă cu diagnosticul infantilismului, căci s-au descris si 
cazuri de infantilism cu gigantism. 

Ceea ce caracterizează îndeosebi infantilismul este lipsa pubertátii. 

Pierderile nocturne de uriná sint o trásáturá caracteristicá primei co- 
pilării, iar absenţa testiculului din scrot este specifică vieţii fetale. Din 
acest punct de vedere s-ar putea vorbi la bolnavul în cauză, nu numai 
de infantilism dar chiar si de un fetalism partial. 
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Punctul de plecare al tulburárilor bolnavului nostru ar trebui cáutat, 
după părerea noastră, într-un grad de insuficientä tiroidiană, asa сит 
dovedesc nu numai fenomenele de hipotiroidism sus-citate, dar și rezul- 
tatele terapeutice. Prin originea lui tiroidiană, el constituie un caz de 
infantilism adevărat, în înţelesul pe care Brissaud îl atribuie acestui 
termen. 

Se poate crede că alte tulburări prezentate de bolnav se datorau unei 
insuficiențe (sau unei perversiuni) a funcției testiculare. 

Pentru acest motiv, am intitulat cazul nostru ,infantilism distiroidian 
si disorhitic“. De altfel, nu există infantilism în care glandele sexuale să 
funcţioneze normal. 

Dacă se admite că nu există pubertate fără glandă tiroidă, se știe 
că pubertatea apare totdeauna ca o consecinţă a intrării în functie a glan- 
delor sexuale și ea lipsește, dacă aceste glande sînt absente sau nu Îunc- 
tioneazá, chiar dacă corpul Droid este normal. Astfel se explică infanti- 
lismul gigantilor sau al castratilor din copilărie. 

lată o. noţiune care nu trebuie pierdută din vedere în interpretarea 
patogeniei infantilismului. 


СЛУЧАЙ ДИСТИРЕОИДНОГО И ДИЗОРХИТИЧЕСКОГО 
ИНФАНТИЛИЗМА 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Описывается случай мальчика 14 лет нормальиого роста с чрез- 
мерным развитием жировой ткани, приплюснутым носом, пониженной 
разницей между межвертлужным и плечевым диаметрами (близкой к 
женскому типу), крипторхизмом и ночным недержанием мочи. Лечение 
препаратами щитовидной железы привело к опущению яичка и умень- 
шению количества жировой ткани. 

Крипторхизм и энурез входят в синдром инфантилизма. Необхо- 
димо отметить, что больной был нормального роста. Наличие женских 
признаков рассматривается как последствие нарушения тестикулярной 
функции. Поэтому авторы считают, что в даниом случае речь идет 
о дистиреоидном и дизорхитическом инфантилизме. 


А PROPOS D'UN CAS D'INFANTILISME DYSTHYROIDIEN 
ET DYSORCHITIQUE 


RÉSUMÉ 


L'auteur présente le cas d'un garçon de 14 ans, de taille normale, 
accusant un développement excessit du tissu adipeux, avec le nez aplati, 
une différence entre les diamétres bitrochantérien et huméral diminuée 
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(proche du type féminin), présentant une cryptorchidie et de l'énurésie. Le 
traitement thyroidien a provoqué la descente du testicule et la réduction | 
du tissu adipeux. 

La cryptorchidie et l'énurésie rentrent dans un syndrome d'iniantilisme. 
П faut remarquer que le malade était de taille normale. Les caractères 
féminins sont interprétés comme étant conditionnés par des troubles de 
la fonction testiculaire. C'est pourquoi les auteurs considérent qu'il s'agit 
d'un infantilisme dysthyroidien et dysorchitique. 


GUSA SI SCOLIOZA ADOLESCENTILOR 


CONTRIBUȚII LA PATOGENIA SCOLIOZEI ADOLESCENTILOR * 


Patogenia scoliozei adolescentilor a rámas, piná in prezent, foarte 
obscurá. Teoria care afirma o tulburare in nutritia osoasá, teorie sustinutá 
$i de Kimirsson, este aceea care concordá cu realitatea faptelor. 

Dar de unde vine aceastá tulburare, care este mecanismul ei intim de 
acțiune ? 

Aceasta este problema care, pînă în prezent, a rămas aproape ne- 
rezolvată. 

Am observat de curînd un caz care, alăturat altor fapte pe care le vom 
cita, ne va îngădui să lămurim oarecum această problemă și să indicăm 
direcţia în care trebuie îndrumate noile cercetări. Aceasta formează obiec- 
tul prezentei lucrări. 

Vom reda mai întîi observația cazului pentru a discuta apoi punc- 
tele asupra cárora vrem sá insistám. 


Este vorba de o tînără de 24 de ani, născută in satul Cătunu (Ialomiţa), саге 
se află departe de regiunile muntoase unde se găsește gușa endemică. 

Din antecedentele ereditare ale bolnavei se constată cá mama fetei a lost gusatä. 

Bolnava a suferit în copilărie de malarie si mai tirziu, pe la 17 ani, a avut 
fehră tifoidă. 

Prima menstruatie la 15 ani, regulată, fără dureri, foarte abundentă. Din anam- 
neză reiese existența а două afecţiuni pe care le prezintă încă la intrarea ei în 
spital si asupra cărora vom consacra această lucrare: о guşă chistică foarte volu- 
minoasă și o scolioză foarte pronunțată. | 

Gusa а apărut la vîrsta de 9 ani. Bolnava a observat in regiunea tiroidiană, 
mai întîi in partea stingă, o tumoare de mărimea unei nuci care a crescut progresiv 
şi a cuprins toată regiunea tiroidiană supra-sternală. 

Tumoarea nu era dureroasă dar provoca o oarecare greutate ín deglutitie si 
masticatie precum și o senzație de greutate în regiunea supra-sternală. 


* [n colaborare си Л Jianu. Publicat în Nouvelle Iconographie de la 
Salpétriére, 1909, nr. 1. 
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După afirmaţiile bolnavei, coloana vertebrală а fost normal conformată pînă 
la vîrsta de 10 ani. De atunci, au apărut deformatiile coloanei vertebrale care s-au 
accentuat, apárind în cele din urmă о scolioză pronunţată. 

Starea prezentă. Bolnava este de statură mică (1,25 m). Tegumentele palide, 
mucoasele de coloratie normală. Conformatia craniului nu prezintă nici o anomalie, 
faţa este prelungă, părul abundent si sprincenele dese. Dentitia este normală. 

Regiunea cervicală anterioară este sediul unei tumori de mărimea unui cap de 
făt, cu doi lobi, lobul drept fiind mai mare decit cel din partea opusă. Intre cei 
doi lobi voluminosi, se găsește o tumoare mai mică. 

Tegumentele regiunii cervicale sint netede si nu aderă de țesuturile din jur. 
Reţeaua venoasă este aparentă. Sub maxilarul inferior se observă mai multe pliuri 
cutanate. ` 

Limitele tumorii sint: superior maxilarul inferior, claviculele si regiunea supra- 
sternalá inferior, cu toate cá pe alocuri aceste limite sînt depășite. Posterior, tumoa- 
rea este limitată de fasciculele sterno-mastoidiene ale mușchiului sterno-cleido-mas- 
toidian pe care-l împinge înapoi. Înapoia acestei formaţii se observă pulsatiile 
carotidiene. 

Tumoarea aderă de regiunile profunde, avînd o consistență semifluctuentă. Prin 
palparea şi chiar simpla inspecţie a regiunii respective constatăm prezența unor lobi 
secundari care, în cea mai mare parte, sînt regulati. 

Tumoarea, sub influența mişcărilor respiratorii, pare că se micșorează in 
timpul inspiraţiei dilatindu-se în timpul expiratiei. 

Deglutiţia, masticatia precum și mișcările maxilarului inferior sînt în general 
tulburate, în timp ce respiraţia este normală. 

Tumoarea nu a determinat simptome care să indice participarea simpaticului 
cervical (fenomene oculo-pupilare etc.). 

La examenul general al bolnavei, prin inspecţie se constată că toracele este 
puternic flexat de partea dreaptă, atit de mult, încît ultima coastă atinge aproape 
creasta iliacă. Tegumentele abdominale fac la acest nivel cute largi si lungi care trec 
putin de linia mediană. Mamelele sînt putin dezvoltate. 

Examinind partea dorsală a toracelui, se constată о scolioză pronunțată а 
cărei concavitate este orientată spre partea dreaptă. Această scolioză începe să se 
accentueze la nivelul vertebrei a 4-a dorsală și se continuă pînă la începutul regi- 
unii lombare. Hemitoracele sting proemină înapoi, cel drept proeminá si mai mult, 
mai ales spre bază. 

Membrele superioare par prea lungi în raport cu trunchiul datorită deforma- 
țiilor toracelui si ale coloanei vertebrale. Bazinul pare mai evazat decit este în 
mod normal. 

Țesutul celular subcutanat este în general puţin dezvoltat. 

Organele toraco-abdominale nu par să prezinte tulburări importante. 

Bolnava nu prezintă tahicardie. 

Tensiunea arterială este normală. 

La microscop se constată prezența numeroaselor cristale de oxalat de calciu si 
de acid uric, 


În rezumat, este vorba de о fatä de 24 de ani, саге se prezintă cu o 
gușă chistică foarte voluminoasă, precum și cu o scolioză foarte accentuată. 

Prima afecțiune a precedat pe а doua, си un an, apoi ambele au 
evoluat concomitent. 
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Intre aceste două afecţiuni nu este oare decit o simplă coincidenţă, 
sau există între ele o legătură mai strinsă, sau chiar o legătură patogenică? 

Ne propunem să discutăm aceste probleme, destul de importante după 
părerea noastră. 

Scolioza adolescenților sau scolioza prepuberală reprezintă desigur 
o tulburare care interesează direct coloana vertebrală. 

Unii autori, Chipault, Roussel (1), consideră scolioza ca avind 
raporturi de cauză la efect cu rahitismul. Leichnam (2) nu împărtă- 
seste acest punct de vedere, ci consideră scolioza adolescenților ca o 
tulburare de nutriţie în raport cu o insuficientá a elementelor formative 
ale oaselor, în timpul pubertátii. Tratamentul cu fosfor ca si cel cu clorură 
de calciu ar fi cele mai indicate. 

Dar se poate oare invoca si o patogenie tiroidiană ? 

Credem cá putem răspunde afirmativ, pe baza unor fapte care ple- 
deazá pentru acest punct de vedere. 

Chipault а descris o scolioză mixedematoasá. Această formă se 
observă mai frecvent în cazurile de mixedem frust foarte apropiat de in- 
fantilism și rahitism. Ea ar putea să Не vindecatá numai prin tratament 
ortopedic combinat cu administrarea de tiroidă. 

Louis Dubreuil-Chambardel (3) a constatat coexistenta 
sindromului Basedow си scolioza, forma familială și ereditară, iar unul 
din noi cu I. Dona si Ghiu lamila, am constatat la o fată suferind 
de scolioza adolescenților, prezenţa de asemenea a sindromului Basedow 
cu hipertrofie evidentă a tiroidei. 

După cum reiese, coexistenta scoliozei cu alteratiile tiroidiene, pe care 
le întîlnim în cazul nostru, nu constituie o excepţie și cazurile se vor 
inmulti desigur cînd atenţia observatorilor se va îndrepta asupra acestei 
asocieri. 

Pe lîngă aceasta, teoria rahitică si interpretarea lui Leichnam, 
se pot concilia cu teoria tiroidiană. 

Mai multi autori ca, Hertoghe (4), Ausset (5), Bowning 
si Brooklyn (6), Imerwool (7), Bernheim-Karrer, au sus- 
ţinut ipoteza unei relații între tiroidă si rahitism, sau coexistenta între de- 
formärile rahitice și mixedem, fapt care sprijină părerea despre саге 
vorbim. 

Pe de altă parte, credem că se poate considera scolioza adolescenței 
o formă a osteomalaciei coloanei vertebrale, ceea ce nu contrazice părerea 
lui Leichnam. Trebuie numai să ne întrebăm dacă tulburarea nu este 
în relaţie, cel puţin numai într-un număr oarecare de cazuri, mai degrabă 
cu un defect de utilizare a sărurilor de calciu sau de fosfor, necesare 
calcifierii oaselor, decît cu o ingerare insuficientă a acestor săruri. 

Această interpretare pare să Не de acord cu faptele cunoscute și mai 
sus-citate. 

Cercetările pe care unul din noi le-a făcut cu Papinian (8), pre- 
cum şi acelea ale lui Moraczewski (9), Haushalter si Guérin 
10), Silvestri si Tosatti (11), Schiff Sinhuber (citat după 
(11) ), Nisipescu (12), au arătat rolul considerabil al glandei tiroide in 
metabolismul calciului. 
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Asimilarea acestui element este defectuoasă în insuficiența tiroidiană 
și pe de altă parte, se elimină excesiv în hipertiroidism precum și în sin- 
dromul lui Basedow (Scordo și Franchini (13) }. 

Aceste {арфе explică coexistenta sindromului Basedow cu osteomala- 
cia, observate de Revilliod 114), Köppen (15), Recklinghau- 
sen (16), Hamig (17), Hoenicke (18), Hotmeier (19), Tolot 
și Sarvonat (20). Hoenicke (21) a observat suprapunerea terito- 
riilor atinse de gușa endemică si a celor afectate de cretinism (în 
Bavaria). 

Dacă se consideră scolioza adolescenților precum și alte cazuri de 
scoliozá ca o formă a osteomalaciei coloanei vertebrale, se înțelege destul 
de bine patogenia ei. Pierderea considerabilă a sărurilor calcare sau lipsa 
lor de asimilare produce deformarea vertebrală. 

Deoarece coexistenta mixedemului tipic cu osteomalacia este discu- 
tabilă si aceea а gusei exoftalmice cu același sindrom destul de frecvent, 
trebuie să se atribuie osteomalacia, iar în cazul nostru scolioza, unei 
hipertiroidizări sau unei perversiuni a secreției tiroidiene. 

Analiza urinii pe care o avem, cu toate că nu este completă (de- 
oarece nu cunoaştem cantitatea evacuată în 24 de ore) pledează totuşi în 
sensul hipertiroidiei, deoarece se găsesc cifre ridicate, mai cu seamă pentru 
uree și pentru acidul fosforic (37,70 9 si 3,90 р), cifre care au scăzut 
la 23,20 și 1,90 gù% după ce s-a extirpat o bună parte din gușă. Oxidul 
de calciu scade de la 0,41 la 0,29 go după operaţie. 

La bolnavii adolescenţi cu scolioză s-a constatat adesea o accelerare 
in creștere, iapt care pledează de asemenea în favoarea hipertiroidismului 
și care trebuie apropiai de observaţiile făcute de Holmgreen (22) la 
tinere basedowiene. 

Pe lingă aceasta trebuie să mai spunem că scolioza adolescenţei este 
mult mai frecventă la sexul feminin decit la sexul masculin, ceea ce e 
apropie o dată mai mult de sindroamele legate de tulburările tiroidiene. 
Astiel Roth (23) găseşte la 200 de cazuri, 185 de femei, Ketsch (24) 
găseşte la același sex 186 din 239 de cazuri. In sfirsit, Koellikos dit 
721 de cazuri găsește 577 femei. 

Deosebirea este foarte importantă. Ar trebui poate să ne gîndim si la 
o influență a ovarelor cu toate că aceasta nu ni se pare dovedită încă, 
dar vom spune aici că altă bolnavă pe care am observat-o unul din noi 
cu Ghiulamila si Dona, avea menstruatia putin abundentă, ceea 
ce ar dovedi prezența unei insuficiente relative a ovarelor. Notám în 
trecere că la această bolnavă ca şi la aceea pe саге am studiat-o în această 
lucrare, mamelele erau putin dezvoltate. Se stie de altfel că atrofia acestor 
organe a fost constatată în unele cazuri ale sindromului Basedow. 

Kirmisson apropie scolioza adolescenţei de o altă tulburare sche- 
leticá care se observă de asemenea la această epocă. Este vorba de 
genu valgum. | 

Nu ni se pare de loc îndoielnic faptul cá această tulburare prezintă 
raporturi cu unele alteratii endocrine. . 


OPERE ALESE 271 


Launois si Roy (25) au observat-o in gigantism, la eunuci, unul. 
din noi la un castrat. 

Scolioza si alte deformări ale coloanei vertebrale se observă de altfel 
foarte frecvent la alti bolnavi prezentind alteratii ale glandelor cu secreție 
internă și avem aici în vedere, mai cu seamă, gigantismul. 

Gigantul de la Montastruc, а cărui observaţie a fost publicată de 
Brissaud si Meige (26), bolnavul lui Matignon (27) reprezintă 
exemple demonstrative. 

Mai amintim că hipertrofia tiroidiană este foarte frecventă în 
gigantism. 

Aceeași hipertrofie pare a se întilni destul de des si in osteomalacia 
senilă unde deformärile coloanei vertebrale sint din cele mai accentuate. 

Unul din noi a observat hipertrofia tiroidei la două din trei cazuri 
de osteomalacie senilă. Într-un alt caz glanda era de un volum mai mic 
decît cel normal, dar judecind după conţinutul ei in iod presupunem cá 
era in hiperfunctie. 

Vom adăuga cá debutul scoliozei in timpul adolescenței este un argu- 
ment pentru teoria endocrină a patogeniei acestei scolioze. 

În adevăr, pubertatea este opera glandelor cu secreție internă, tiroida 
avind un rol deosebit de important. 

Hipertroiia tiroidiană la epoca puberală și prepuberală este un fapt 
bine cunoscut. 

În cazul nostru a existat un paralelism strîns între evoluţia gusii 
si aceea a scoliozei. 

Mai adăugăm că examenul histologic a unor fragmente interchistice 
din. această gușă а arătat o structură analogă cu aceea a adenoamelor 
„tiroidiene, dat fiind că se găsesc foliculi care amintesc pe acel al glan- 
delor tinere si care nu contin coloid, ceea ce după Lévi si Rothschild 
(28) tine tot de gușa basedowiană. 

În unele regiuni, nu se mai deosebesc formaţii foliculare găsindu- -se 
numai o cantitate infimá de celule mici, structura acestor regiuni nefiind 
asemănătoare cu cele ale tiroidei normale. Se găsesc totuși și regiuni 
unde se constată un mic număr de foliculi conținînd coloid roz și altele 
unde se observă foliculi cu un coloid violet. Dar, în general, coloidul este 
foarte putin abundent în această glandă. Se mai observă o sclerozá de 
intensitate mijlocie a tiroidei. | 

. Cazul nostru ne duce la concluzia importantă cá in patogenia unor 
scolioze și mai cu seamă in aceea a adolescentilor, intervin tulburări tiroi- 
diene de hiperiunctie (și poate a altor glande cu secreție internă). 

Este cazul, за cercetám de asemenea dacă scăderea activităţii tiroi- 
diene prin oricare procedeu terapeutic (intervenţie operatoare ca în cazul 
nostru, rântgenterapie a regiunii tiroidiene, ser, singe sau lapte de animale 
etiroidate etc), nu ar D indicată pentru tratarea scoliozelor, fără să se 
renunţe totuși la tratamentul ortopedic. 
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ЗОБ И СКОЛИОЗ ПОДРОСТКОВ 
К ВОПРОСУ О ПАТОГЕНЕЗЕ СКОЛИОЗА ПОДРОСТКОВ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор приводит историю болезии больиой, страдавшей одновременно 
очень крупным кистозным 3060M и выраженным сколиозом. 

Заболеваиие щитовидиой железы появилось на год ранее развития 
деформации позвоночника, а с момента ее появления развивалось па- 
раллельно. 

Приводятся многочисленные факты из литературы, доказывающие 
связь между эндокринными железами, в особенности щитовидной же- 
лезой, и сколиозом подростков. 

Обычно этот синдром сочетается с гипертиреозом. 

Автор высказывает мнение, что сколиоз подростков является свое- 
образным размягчением позвоночиика, вызваниым рядом нарушений 
обмена минеральных солей, в котором щитовидная железа играет зна- 
чительную роль. 

Ставится также вопрос о возможном влиянии лечения противо- 
тиреоидиымн препаратами в сочетании с ортопедическими методами 
при вышеуказаиной деформации позвоночника. 


LE GOITRE ET ГА SCOLIOSE DES ADOLESCENTS 


HYPOTHESES SUR LA PATHOGÉNIE DE LA SCOLIOSE DES ADOLESCENTS 
RÉSUMÉ 


L'auteur présente l'observation d'une malade chez laquelle un goitre 
kystique trés volumineux coexiste avec une scoliose prononcée. 

L’affection thyroidienne a précédé d'une année l'apparition de la dé- 
formation vertébrale et depuis lors, elles ont évolué parallèlement. 

L'auteur cite de nombreux faits de la littérature de spécialité qui dé- 
montrent le rapport entre les glandes endocrines, la thyroide surtout, et la 
scoliose des adolescents. 

D'ordinaire, ce syndrome a été trouvé associé à l'hyperthyroidisme. 

L'auteur émet l'hypothése que la scoliose des adolescents serait une 
sorte d'ostéomalacie de la colonne vertébrale, déterminée par une série 
de troubles du métabolisme des sels minéraux dans lesquels la thyroide 
joue un róle important. 

On pose aussi le probléme de l'éventuelle influence du traitement anti- 
thyroidien associé au traitement orthopédique, dans la déformation men- 
tionnée de la colonne vertébrale. 


| 
| 
| 
t 
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DESPRE DESCENDENTA BASEDOWIENILOR * 


Toată lumea isi dá seama astăzi de influenta secretiilor interne exerci- 
tatá asupra organismului. Se stie, de asemenea ce numeroase sint tulbu- 
rările pricinuite de modificările funcţiilor endocrine. 

Astiel fiind nimeni nu va putea tăgădui importanţa prezentată de 
studiul descendentei bolnavilor care prezintă oarecare alteratii ale acestor 
funcţii. Există o documentaţie cu privire la acest subiect. 

Se știe, de exemplu, cá unii cretini descind din părinţi gusati care 
totuși, nu prezintă obligatoriu tulburări psihice. S-au văzut mixedematoși a 
căror mamă (cazul ar fi o regulă, după Hertoghe) și chiar tatăl, suferă 
de insuficienţă tiroidiană. 

Trachewski și Claude au observat tulburări rahitice la puii 
animalelor ai căror părinți (unul din ei sau ambii) au suferit ablatia 
glandei tiroide. 

Cunosc un bolnav suferind de gigantism și ai cărui copii, după afir- 
maţiile lui, suferă de tuberculoză osoasă. 

Cu privire la basedowieni, s-au citat cazuri familiale. In observaţiile 
publicate de Heidenreich, sindromul Basedow а fost observat în 
cursul mai multor generații. 

Goldberg a consacrat teza lui acestei probleme (Berlin 1910). 

Sattler citează mai multe cazuri într-o monografie. 

Descendenții basedowienilor totuși pot prezenta alte fenomene pato- 
logice. Atunci cînd mama este bolnavă, mediul ei intern, modificat can- 
titativ, poate chiar calitativ, poate influența nu numai ovulul, dar si em- 
brionul și fătul, în timpul dezvoltării lor, pricinuind astfel tulburări variate. 

Observatia lui Richardson este foarte importantă, din acest punct 
de vedere. O basedowiană, atinsă ea însăși de melancolie agitată, a avut 
șapte copii, din care primii patru au fost nervoși, o fată cretiná, o alta 
idioată, și în sfirșit, un băiat care nu prezenta tulburări psihice, dar era 
obez. O altă basedowiană observată de Raymond si Sérieux a avut 
un copil cu debilitate fizică și psihică. 


* Publicat în Buletinul și memoriile Societății medicilor si naturalistilor din lași 1915. 
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Posedînd la rîndul meu, cîteva date despre descendența mai multor 
femei basedowiene, voi expune pe scurt ceea ce am observat din acest 
punct de vedere. 

Intr-un caz, este vorba de o femeie suferind de mai multi de ani de 
boala Basedow, fără fenomene oculare, prezentind însă tahicardie, neliniște, 
în sensul unei nevoi de activitate continuă şi rapidă, precum și hipertrofia 
corpului tiroid. Nu prezintă tulburări psihice, deși starea ei, din acest punct 
de vedere, este aceea a majorităţii bolnavelor cu acest sindrom. 

Fiica ei, de 17 ani, prezintă o hipertrofie tiroidiană foarte accentuată. 
Statura fiicei întrece pe cea a mamei si a tatălui ei. Nu prezintă tahicardie 
și starea psihică pare normală. 

Fata poate îi considerată ca un caz de hipertiroidie atenuată, starea 
ei apropiindu-se de fenomenul descris de Holmgreen, caracterizat prin 
creșterea mai rapidă a copiilor basedowieni de cît a copiilor normali, îeno- 
men, ре care îl pot confirma si eu. 

In alt caz, este vorba de o femeie care prezintă sindromul Basedow, 
fără fenomene oculare, си o ușoară tahicardie (98 pe minut) si palpitații ; 
se mai observá si o gusá destul de evidentá, tremuráturi, irascibilitate, 
depresiune psihică, fobii si accese de automatism. In 1910, am publicat 
observalia acestui caz, intr-un memoriu asupra glandelor endocrine in 
raporturile lor cu patologia mintală. 

De la publicarea acestei observatii bolnava noastrá a avut un copil 
catre, la nastere, cintárea peste 4 000 g, greutate desigur superioará mediei 
normale. 

Piná la un oarecare punct acest caz se poate apropia de precedentul. 
In ambele cazuri dezvoltarea a îost exagerată, în cazul а! doilea însă se 
pare că aceasta s-ar datora influenţei secreției tiroidiene existente în sîn- 
gele mamei. 

Am avut, de asemenea, în tratament o tînără prezentind o exoftalmie 

evidentă, dar fără gușă sau alte fenomene basedowiene apreciabile. Era 
fiica cea mai mare a unei basedowiene. Dacă, în unul din cazurile descrise 
găsim sindromul Basedow asociat cu epilepsia, în acest caz, găsim epilepsia 
prezentă la fiica basedowienei. Fata menţionată are, de altfel, o soră 
măritată, care pare normală. 
‚.. O a Patra basedowianá, la care sindromul este bine caracterizat (gusä, 
.exoftalmie pronunţată, palpitatii, nesiguranța în picioare, tremuráturi, tahi- 
cardie, slăbire, nevoie continuă de activitate, insomnii etc.), este mamă а 
doi copii, o fată și un băiat. Acesta din urmă prezintă o obezitate destul 
de pronunţată. | | 

O altă basedowianá, la care găsim de asemenea simptomele princi- 
pale : gusá, tahicardie, exoftalmie, precum si tulburări psihice (psihoză ma- 
niaco-depresivá), este mama a trei copii, din care unul a avut convulsii 
in copilărie. Bolnava, după cum afirmă, era atunci insárcinatá si alápta 
in acelasi timp pe copilul despre care este vorba. Un alt copil al bolnavei, 
în vîrstă de 19 ani, dá impresia unui dezechilibrat care abia a reuşit 
pînă la virsta aceasta să termine cele patru clase elementare. O. fetiță 
a ei pare normală. Tatăl acestor copii este alcoolic. 
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In stirsit, am mai citat in memoriul sus-mentionat observația unui caz 
de idiotie; la autopsie s-a constatat o îngroșare a oaselor craniului. Acest 
idiot este fiul unei basedowiene, care afirmă că boala ei s-a declarat la 
vreo două luni după nașterea acestui copil. Este cunoscut că, în genere, 
bolnavele nu observă la timp primele simptome ale bolii. 

In acest ultim caz, este probabil că singele bolnavei prea bogat în 
produși de secreție tiroidiană și săruri de calciu, a influenţat osteogeneza 
craniană a copilului, de unde a rezultat acea ingrosare considerabilă ce 
pare să joace un rol în apariţia idiotiei copilului. 

Cunosc de asemenea un bolnav avînd o scolioză destul de pronunțată, 
a cărui mamă era basedowiană. Ne putem gindi, si in acest caz, la in- 
iluenta tiroidei mamei asupra dezvoltării coloanei vertebrale a copilului. 

Una din bolnavele noastre avea hemoptizii repetate datorite unei 
tuberculoze pulmonare incipiente; mama acestei bolnave suferise de sin- 
dromul Basedow. Chiar și bolnava prezenta fenomene care s-ar putea 
atribui unor tulburări ale glandelor endocrine, 

Reamintim aici că hemoptizia a fost observată independent de tuber- 
culoză, şi în sindromul Basedow și în insuficiența ovariană; Savini 
atribuie hipertiroidiei un rol în hemoptiziile tuberculoase. 

Acestea sînt faptele pe care am ţinut să le semnalez. 

Diferenţa de gravitate între diversele cazuri, precum si stadiile diferite 
ale bolii, ar putea explica diversitatea tulburărilor observate la copii. 

Pentru Несаге caz în parte, mecanismul intim al fenomenelor patolo- 
gice ar cere o analiză amănunțită. 

Nu insistăm mai mult asupra acestor probleme care abia s-au pus în 
studiu. Ne mulţumim, pentru moment, să raportăm faptele observate, in- 
dicînd direcţia spre care cercetările noastre ar putea îi orientate. 


O ПОТОМСТВЕ БОЛЬНЫХ БАЗЕДОВОЙ БОЛЕЗНЬЮ 
КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор рассматривает вопрос о возможном влиянии нарушения эн- 
докринного равновесия родителей на детей, 

Описывается вкратце ряд лично наблюдавшихся случаев, когда 
потомки женщин, страдающих базедовой болезнью, были подвержены 
различным эидокринным расстройствам, как гипертиреоз, тучность, эпи- 
лепсия, олигофрения различных степеней н т. д. 


ГА DESCENDANCE DES BASEDOWIENS 
RÉSUME 


L'auteur discute le probléme de l'influence que le déséquilibre endo- 
crinien des parents peut exercer sur les enfants. 

On présente ensuite succinctement une série d'observations person- 
nelles sur des descendants de femmes basedowiennes, qui présentaient des 
affections variées: hyperthyroïdie, obésité, épilepsie, oligophrénie de dif- 
férents degrés, etc. 


| 


CERCETĂRI ASUPRA CALCEMIEI ÎN AFECTIUNILE TIROIDIENE 
- (MIXEDEM, SINDROMUL LUI BASEDOW ETC.)* 


Rolul biologic al calciului la organismele superioare este considerabil. 
Acest element influențează creşterea, activitatea sistemului nervos, feno- 
menele osmotice ale organismului, contribuie în mare parte la dezvoltarea 
scheletului etc. Metabolismul său este influențat de glandele endocrine. 

Rolul paratiroidelor, din acest punct de vedere, este indiscutabil. 

Ar Н o eroare sá se creadá cà numai aceste glande intervin in me- 
tabolismul calciului. Unul din noi, intr-o lucrare impreuná cu Papinian 
(1), a afirmat cá tiroida intervine în asimilarea calciului si că ovarul are, 
din acest punct de vedere, un rol antagonist. 

Într-o lucrare, împreună cu Urechia (2), unul din noi a afirmat 
că acţiunea tiroidei în tratamentul eczemei se exercită prin intermediul 
influenţei asupra metabolismului calciului, opinie ре саге Lévy si Rot- 
schild de asemenea o împărtășesc. Acești doi autori atribuie ionului 
calciu un rol important în constipatia celor atinși de insuficienţă tiroidiană. 
De asemenea, unele fenomene de osteomalacie au putut îi puse pe seama 
hipertiroidei (Hoenicke etc.). 

Ornstein a înclinat să creadă că modificările vitezei de sedimen- 
tare sub influența glandelor endocrine se datoresc variațiilor electrolitilor 
sîngelui. Toate aceste argumente fac ca studiul calcemiei în afecțiunile 
tiroidei să ofere un real interes. Ele ne-au determinat să ne ocupăm. cu 
studiul calcemiei în boala Basedow, în mixedem și insulicienta tiroidiană. 

Am studiat calcemia în 30 de cazuri de Basedow. Rezultatele obţinute 
de noi, sint redate în tabelul nr. 1. | 

În 18 din cele 30 de cazuri de Basedow, calcemia a variat între 
0,100 si 0,120 g%. In alte 11 cazuri ea а fost sub сИга de 0,100 g% La 
un caz dintre acestea era de 0,85 g%, celelalte oscilind între 0,90 
si 0,99 go. 

Într-un caz calcemia a trecut ușor de 0,120 е, (0,130 gj). 


* În colaborare cu I. Ornstein. Publicat in Mişcarea medicală, 1930, nr. 10. 
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Tabelul nr. 1 


ză Numele E "rei" SO Observatii 
Бе 4 | 
ZŠ (ani) РА 
1 М. О. 32 Е + 53 0,113 | Fárá tratament 
2 Р. oU: 40 Í + 35 0,085 » » 
3 T. U. 45 f + 23 0,098 7 а tremuráturi insemnate 
4 1. М. 48 { — 96 0,103 Е » 
5 р. А. | 43 f + 46 0,100 5 т formă uşoară, puls 120 
6 L E. 95 {1 —- 22 0,096 | Radioterapie ` 
7 E. С. 42 Е + 70 0,096 | Fárá tratament 
^8. ТЕ | 40 | f | +69 | 012 | . 7 
9 Т. R. 50 Ї + 32 0,110 » » 
10 М. 1, 32 i + 30 0,097 | Electroterapie 
^H [LA | 29 | | + 23 | 0097 | Fără tratament 
"2| ER 3 | i | +4 0,110 | Tratament cu iod 
718 | T. E. | 20 | £ | +37 | 0107 | Fără tratament 
iN А.М. | 30 | b | + 42 0,096 | Electroterapie | 
_15 | o | 58 | f | +20 | 0,096 | Tratament cu iod E 
ID Т. Е. О, | + 40 | 0,107 | Radioterapie 
17 | C À. | a i + 20 0,102 | Tulburări psihice 
18 | L L | 40 | | +30 | 0,098 | Fobii, obsesii | 
19 р. Е. 42 | f + 15 0,100 | Tratament cu iod 
20 L L. 22 b + 56 0,110 | Fără gusä 
21 | C. N. | 30 | Е | +30 | 0110 | Fără tratament а 
22 М. L. 25 f + 20 0,105 » » 
23 X. O. 27 b -- 16 0,108 » » 
24 М. А. 42 f + 82 0,102 m » 
25 R. M. 60 f + 53 0,099 | Tratament си iod 
26 | M. E. | 39 | t | +46 | 0099 | Fără tratament | 
27 L. od. 20 b + 25 0,104 | Tratament си iod ^ " 
28 |. L A. 21 Ch + 70 0,100 | Fárá tratament 
29 Г. BE, 32 b + 15 0,110 » » 
30 M. D. — — — 0,130 


| 
H 
| 
| 
| 
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Reiese cá în acest sindrom calcemia oscilează, in general, in limitele 
normale sau coboará usor sub aceste limite. 

De asemenea, am studiat calcemia în 10 cazuri de mixedem sau insu- 
ficientá tiroidiană. Rezultatele au fost următoarele (tabelul nr. 2): 


i" 


Tabelul nr. 2 


E Numele É Mee се Observaţii: > | , 
SE 5 К % i | 
EL (an) | A deg 
‚1 | М, S. | 50 f — ıl 0,084 | Mixedem tipic 
To | B. R | i8 | f | —32 | 0,098 |Insuficientá tiroidiană 7 
. 8 | M Е. | 53 f — 2 0,096 | Mixedem tipic 
4 E. T 22 b — 12 0,100 | Insuficientä tiroidiană 
CSJ LL 17 b — 8 0,100 д » 
Er" M. M. 52 Е —- 17 0,110 -| Mixedem uşor accentuat 

7 в. D 40 Ї — 4 0,118 | Mixedem, astm 
uc E S. | 51 | f£ | — 16 | 0,110 | Mixedem 
9 | M A | о | b | — 25 | 0,110 | Mixedem clasic, infantilism, puertlism mintal 
710 | D. S. | 53 | 1 | — әв | 0093 | Mixedem, miocardità | 


In ceea ce privește calcemia in insuficienţa tiroidiană si mixedeui, 
am găsit oscilații între 0,100 si 0,118 g% in 6 cazuri, si între 0,084 si 
0,98 Go in 4 cazuri, 

Rezultă cá in general variațiile au fost in limite normale si destul de 
irecvent, sub aceste limite. 

Calcemia a mai fost studiată si de alti autori in sindromul Basedow 
precum si în insuficienţa tiroidiană. 

Astfel in Basedow, Billingheimer găseşte calcemia mărită în- 
tr-un caz, Herzfeld я Lubowski găsesc o creștere ușoară, iar 
Leichersi K eplin au observat o scădere uşoară. 

Herzfeld si Neuberger (1925) au studiat, cu metoda lui Ward, 
calcemia în 19 cazuri de Basedow (admitind ca cifre normale 19—12 
mg95). În 37% din cazurile lor calcemia a oscilat între aceste limite, 
în 31,5% a depășit limita т iar în 31,5% а fost sub limita 
inferioară. : i E i 

La rîndul lor Costex și Schteingart la 17 indivizi cu meta- 
bolismul bazal crescut găsesc calcemia între 9 (2 cazuri) si 12,8 mg% 
(un caz) ; 12,495 în alt caz, iar in 13 cazuri oscila între 9 și 12 mg. 

Waldorp și Trelles gásesc, din contra, hipercalcemie in 26 
cazuri си metabolismul Баха! crescut, iar Monatanori gáseste cá 30% 
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din cazurile de hipertiroidism prezintá о crestere a calcemiei si o scádere 
a potasemiei. 


La o bolnavă a cărei observație am publicat-o cu Caraman (sin- 
drom basedowian cu sclerodermie) calcemia a fost normală (0,109 29). 
Într-un caz de Basedow cu vitiligo, a cărei observaţie am publicat-o си 
M. Derevici, calcemia а fost crescută (0,124 899). 

Csépalsi Pellaty găsesc de asemenea calcemia normală in ma- 
joritatea cazurilor de Basedow. Pe 11 cazuri examinate de ei, calciul seric 
a fost in 2 cazuri 9,9 si 9,5 mg%. In celelalle 9 a depășit 10 mg%, 
maximul fiind de 11,5 mg%. 

Acești autori au observat că parathormonul mărește calcemia, în ge- 
neral, mai mult la basedowieni și hipertiroidieni. 

Calcemia era normală într-un caz de Basedow clasic ce l-am studiat 
de curînd si care prezenta semnul lui Chvostek. Într-un caz de adenom 
tiroidian cu fenomene hipertiroidiene era de 0,092 mg%. 

În cazul de sindrom basedowian infantil, studiat de curînd de Sche- 
rechewski, calcemia era normală. 

Din totalul cazurilor studiate reiese că sero-calcemia poate îi uneori 
scăzută, alteori crescută, ráminind însă în limitele normale in majori- 
tatea cazurilor de Basedow. De altiel, creşterile sau scăderile sînt în 
general puţin importante. 

S-a studiat de asemenea calcemia la animalele hipertiroidizate. S аг - 
vonatsi Roubiére au găsit-o mărită la ciinii hipertiroidizati, în timp 
ce Leicher constată că tratamentul tiroidian la om scade calcemia. 
Aub observă însă contrariul după tratamentul tiroidian la omul normal. 

Experimental, Uchida, Parhon si Derevici, Trifon si Bil- 
nov au constatat de asemenea o creștere a calcemiei la animalele hiper- 
tiroidizate. Lavrenenko a obţinut din contra o scădere. 

Cercetările, pe care unul din noi le-a făcut împreună cu M. Cahane, 
arată o scădere a calciului ionic la animalele injectate cu tiroxină. 

Scordo si Franchini, Aub, Bauer, Heath si Ropes, au 
găsit cá basedowienii elimină o cantitate mai mare de calciu decît indivizii 
normali. 

Fowles constată că eliminarea calciului la basedowieni se face 
paralel cu aceea a azotului, cantitatea fiind crescută pentru calciu, cînd 
este crescută și pentru azot. 

Modificări asemănătoare se observă in hipertiroidia terapeutică si 
experimentală. Astfel Schifi, Sinhuber, Nisipescu, Maria Par- 
hen, Schaffer au găsit o creștere a eliminării calciului. 

Totuși, cu doze mici, Silvestri sustine cá a observat la omul nor- 
mal, o retenţie a calciului, iar Moraczewski la un acromegal a con- 
statat aceleași fenomene sub influenţa tratamentului tiroidian, care а 
exagerat retentia deja existentă. 

Adáugám de asemenea că Sarvonat si Roubiére, dozind cal- 
ciul din oase si părțile moi la cobaii hipertiroidizati, au găsit o scădere 
la primele si o crestere la ultimele. 


{i 
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Scăderea calciului din oase si dinţi explică unele fenomene de osteo- 
malacie intilnite în cîteva cazuri de sindrom basedowian observate de 
Mouriquand si Michel, ia animalele hipertiroidizate. 

С. І. Parhon și Cahane au constatat, pe de altă parte, scăderea 
calciului de cele mai multe ori (5 din 8 cazuri) la animalele hipertiroi- 
dizate; Cahane a gásit din contrá o crestere a calciului in majorita- 
tea cazurilor (5 din 7), în ficatul animalelor hipertiroidizate. 

În ceea ce privește calcemia la animalele etiroidate, Maria Par- 
hon a găsit-o scăzută (la berbecii etiroidati). Astfel în sîngele total 
proaspăt s-a găsit o cantitate de 0,071; 0,068 și 0,071 (media = 0,070 
giel la martori si de 0,054; 0,049; 0,065 (media = 0,053 0%) la 
etiroidati. 

In sîngele uscat cifrele respective au fost de 0,38; 0,35; 0,36; (me- 

dia = 0,36 g%) ; de 0,28; 0,29 (media 0,27 2). 
:  Nisinura constată de asemenea o scădere a calcemiei după eti- 
roidectomia experimentală. Unul din noi, împreună cu Derevici, la 
cîinele etifoidat si cu Werner, la berbecii etiroidati, observă o tendință 
la creșterea calciului seric. 

După Leites, tiroidectomia ar determina o creștere a calcemiei; 
Rabinovitsch, constată la om, după această intervenţie, o scădere 
a calciului sanguin. În nici unul din cele 6 cazuri ale sale, nu s-au obser- 
vat simptomele tetaniei, nici ţesut paratiroidian în porțiunea extirpată. 
Totuși, autorul este înclinat să creadă că această scădere este datorită 
traumatismului paratiroidian. 

La om, în 7 cazuri cu metabolismul bazal scăzut, Castex si Schei- 
tengart găsesc în 2 cazuri calciul scăzut iar în rest normal. | 

Într-un caz recent de idiotie mixedematoasá observat de unul din noi, 
calciul seric era de asemenea scázut. 

C. Ornstein a constatat calcemia normalá, intr-un caz de mixe- 
dem asociat cu psoriasis. 

Studiul eliminării calciului in cazurile de mixedem este foarte putin 


înaintat. Haushalter si Guérin au observat într-un caz o pierdere. 


importantă a calciului prin urină. De curind Aub, Bauer, Heath și 
Ropes constată în mixedem scăderea eliminării calciului. 

Studiul calciului din organe în mixedem sau la animalele etiroidate 
este necesar în cea mai mare parte să fie aprofundat. 

Unul din noi, împreună cu G. Dumitrescu, n-a găsit o deosebire 
netă din acest punct de vedere în creierul animalelor etiroidate față de 
martori. 

Din datele ce le-am expus reiese că tiroida influențează metabolismul 
calciului si că unele din efectele funcției normale sau defectuoase a acestui 
organ pot îi explicate prin acest mecanism. 

° Mai multe probleme de amănunt referitoare la relaţiile glandei tiroide 
cu metabolismul calciului vor necesita încă cercetări noi. 


H 
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ИССЛЕДОВАНИЕ КАЛЬЦИЕМИИ ПРИ ЗАБОЛЕВАНИЯХ 
ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
(МИКСЕДЕМА, СИНДРОМ БАЗЕДОВА И T. Д) 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор указывает, что эндокринные железы влияют на кальциевый 
обмен. Это влияние единогласно признано в отношении околощитовид- 
ных желез. Но и щитовидная железа оказывает значительное влияние 
на `ассимиляцию кальция, B то время как яичник оказывает антагони` 
стическое влиянне (Пархон и Папиниан). К 

Приводятся результаты определения содержания кальция в крови 
в 30 случаях базедовой болезни и в 10 случаях микседемы или нело- 
статочностн щитовидной железы. 

Кальциемия при базедовой болезни колеблется в пределах нормы 
или находится слегка ниже нормы (B 18 случаях — 0,1—0,12%, а в 
остальных 0,085—0,099%). 

В случаях микседемы колебання происходят также в пределах нор- 
мы, но довольно часто кальциемия слегка понижена (в 4 случаях от 
0,084 до 0,098%). 

. Приводится ряд клинических и экспериментальных исследованнй 
этого вопроса как личных, так и других авторов, а также исследова- 
ний, касающихся выведения кальция и содержания его в различных 
органах, при синдромах, сопровождающих заболевания щитовидной 
железы. | 


RECHERCHES SUR LA CALCEMIE DANS LES AFFECTIONS 
THYROIDIENNES 
(MYXCEDEME, SYNDROME DE BASEDOW, ETC.) 


RESUME 


L'auteur montre que les glandes encodrines E sur le métabo- 
lisme du calcium. Cette influence est unanimement admise dans le cas 
des parathyroides. Toutefois la glande thyroide exerce elle aussi une in- 
fluence considérable sur l'assimilation du calcium, tandis que l'ovaire 
a un róle antagoniste (Parhon et Papinian). 

On expose les résultats du dosage de la calcémie dans 30 cas de 
maladie de Basedow et 10 cas de myxcedeme ou insuffisance thyroidienne. 

En conclusion, la calcémie varie, dans la maladie de Basedow, entre 
des limites normales ou bien elle descend trés peu au-dessous de ces limi- 
tes (dans 18 cas, 0,10—0,12%,, dans les autres cas 0,085%—0, 099). | 

Dans les cas de myxoedeme, la calcémie a varié toujours entre les 
limites. normales et, assez fréquemment, elle a été негее! айе 
(dans 4 cas, entre 0,084. et 0,098%,). 
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On cite une série de recherches cliniques et expérimentales dans ce 
robléme, — personnelles ou appartenant à d'autres auteurs — ainsi que 
sur l'élimination du calcium et sur la proportion de calcium contenue dans 
les différents organes, dans les syndromes thyroidiens. 
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HIPERTIROIDIE SI VITILIGO * 


Asociaţia vitiligo-ului cu hipertiroida a fost evaluată de Sattler la 
aproape 10% din bolnavii suferinzi de această ultimă afecţiune, ţinînd 
seamă de statisticile lui Renaut (1890), Vigouroux (1891) și 
Manheim (1894). 

Vitiligo poate îi uneori un simptom initial al sindromului hiperti- 
roidian ca în cazul descris de Bethmann și în cazul nostru. 

Un caz interesant pentru a fi prezentat este acela al unui tînăr си 
hipertiroidie și vitiligo al extremității ceíalice. 

Într-adevăr bolnavul prezintă din noiembrie 1934 următorul tablou 
morbid : hipertrofie omogenă totală a glandei tiroide, slăbire intensă (a 
pierdut în cîteva luni 25 kg), palpitatii, astenie, tulburări gastro-intestinale. 

În aceeași perioadă bolnavul a observat apariția unei pete albe pe 
obrazul sting si la 10—15 zile depigmentarea perilor în aceeași regiune. 
De atunci, distrofia pigmentará s-a extins inferior, superior si anterior. 

La internare, se constată o leucodermie și o leucotrichie întinse în 
regiunea pericomisurală, buccinatorie, maseterină, temporală, parietală și 
occipitală stingă. 

În jurul ѕргіпсепеі, de aceeași parte, se observă leucodermia invadind 
regiunea frontală si prezentind la periferie hiperpigmentarea caracteristi- 
cá discromiei. 

Această distrofie pigmentará este asimetrică si este localizată numai 
pe partea stingă. 

Trebuie totuși să menționăm că am mai observat mici pete de viti- 
ligo diseminate pe partea stîngă a gitului, în regiunea interscapularä, 
coccigiană, pe coapsa și pe gamba dreaptă. 

Examenul microscopic al perilor a arătat lipsa completă a pigmentului. 

In consecință este vorba de un vitiligo apărut în aceeași perioadă cu 
hipertiroidia și progresind cu ea. Considerăm că este interesant să atragem 
atenţia asupra decalajului relativ existent între depigmentarea pielii și 
a perilor. 


* In colaborare cu St-M Milcu si Ep. Tomorug. Publicat în Bull. mém. 
sect. endocr., Soc. roum. neur., psyhol. psychiart. endocr., 1935, nr. 2. 
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Lucrurile se petrec ca si cum pigmentul cutanat ar Н mai usor mobi- 
lizahil, in timp ce perii rezistá mai bine la depigmentare. 

În sfirgit, asimetria discromiei la bolnavul nostru este un fapt care 
contrazice párerea unor autori care au sustinut cá nici o leziune unilateralá 
nu poate fi de origine endocrină. 

Probabil că intervin factori locali căci diferite perturbári endocrine 
se manifestă unilateral; criptorhidia, exoftalmia, atrofia sau hipertrofia 
mamară. 

În ceea ce privește patogenia, în cazul nostru, noi credem că s-ar 
putea explica prin exagerarea dezasimilatiei provocată de excesul de 


hormon tiroidian. 
Împreună cu Savini am discutat, încă din 1929, pe baza unui caz 


* de acromegalie cu vitiligo, relatia dinire aceastá distrofie pigmentară și 


glanda tiroidá pe baza experiențelor lui Giaccomini, Parhon, 
C. Parhon etc. 

Aceşti autori ca și Zawadowsky, Saintan şi Paynet, la di- 
ferite specii de păsări și mai ales la găini, au observat că tratamentul 
tiroidian şi tiroxinic determină depigmentarea penelor. 

Laignel-Lavastine și Sainton admit de asemenea rolul 
tiroidei în patogenia unor cazuri de vitiligo. 

Pentru a integra distrofia pigmentară cu ansamblul simptomatic а! 
hipertiroidiei, redăm mai jos observația unui caz. 


I. G., de 27 de ani, are manifestările descrise in hipertiroidie din noiembrie 1934. 

In antecedentele bolnavului găsim blenoragie, sancru moale, icter și о adenită 
inghinală bilaterală. De la apariţia manifestărilor tiroidiene a fost tratat cu bromuri şi 
ioduri, dar fără rezultat. 

În aprilie este internat în serviciul nostru. 

Bolnavul are o constituţie astenică şi este foarte slab (49 kg la o înălțime de 
166,4 cm). 

Muşchii sînt atrofiati, hipotonici, toracele turtit, cu mică amplitudine respira- 
torie; abdomenul este flasc, plat si suplu. 

Párul capului ca 31 al feţei este abundent. Pe trunchi si membre distribuția părului 
este cea obișnuită. 

Glanda tiroidă este omogen hipertrofiată (circumferința gitului este de 38 cm). 

Are 26 respiraţii şi 120—150 pulsaţii pe minut; T. A. 8—17,5 cm Hg. 

Ficatul măsoară 9 cm pe linia mamelonará. Reflexele osteotendinoase sint vii ca si 
reflexul pilo-motor la git. Metabolismul bazal este de + 82% (Carda $). 

Se găsește o atrofie incipientă, unilaterală a nervului optic (O. Di Reacţia 
B. W. negativă. 

Examenul sanguin: glucoza 1,40 g%o, colesterina 0,70 р, calciu 0,125 g%o pota- 
siul 0,15 gie Hemograma : hematii 3690 000, leucocite 6800. 

Urina in 24 de ore este în cantitate de 1500—2000 в. Nu prezintă glicozurie. 


Retinem din acest caz atrofia incipientă a nervului optic drept, simp- 
tom care poate îi apropiat de observaţiile lui Mooren, Perry, Oppen- 
heim, Етегі Rampoldi, Pfluger, Friedman si Satilay, 
care au observat alteratii retiniene sau ale nervului optic mergind pînă 
la atrofie, într-un caz de sindrom Basedow si de cele ale lui Coppez și 
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Albertsberg care au constatat tulburări ale vederii mergind piná la 
atrofia nervilor орісі in urma tratamentului tiroidian cu doze mari. 

Birsch-Hirschteld, Nohno-Inouy au obținut pe cale expe- 
rimentală atrofia nervilor optici prin administrarea de tiroidă. 


ГИПЕРТИРЕОЗ И ВИТИЛИГО 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАН ИЕ 


Описывается случай больного 27 лет с асимметрично распростра- 
нившимся витилиго, охвитывающим, главным образом, область головы, 
при наличии у больного явных признаков гипертиреоза (равномерной 
гипертрофии щитовидной железы, худобы, астении, сердцебиений, же- 
лудочно-кишечиых расстройств, при основном обмене + 82%). 

В даином случае кожная дистрофия явнлась первым проявлением 
эндокрннного заболевания. 

Основываясь на частоте сочетания этих заболеваний н эксперимен- 
тальных данных, автор считает, что витилиго имеет гипертиреоидное 
происхождение. 

У больного, кроме того, наблюдалась атрофия правого зрительного 
нерва, вероятно, того же происхождения. 


HYPERTHYROIDIE ЕТ VITILIGO 


RÉSUMÉ 


Dans ce traval, on présente le cas d'un malade de 27 ans avec un 
vitiligo asymétrique étendu, intéressant surtout la région céphalique, auquel 
s'associent des signes évidents d'hyperthyroidisme (hypertrophie homogéne 
de la thyroide, baisse pondérale intense, palpitations, asthénie, troubles 
gastro-intestinaux, métabolisme basal 4-829). 

La dyschromie cutanée a constitué dans ce саз un signe de début de 
l'aifection endocrine. 

L'auteur, se fondant sur la fréquence de l'association de ces affections 
et sur des données expérimentales, soutient l'origine hyperthyroidienne du 
vitiligo. 

Le malade présente en sus une atrophie du nerf optique droit, ayant 
probablement la méme origine. 


SINDROM BASEDOW CU ETIOLOGIE 
FOARTE PROBABIL SIFILITICĂ ‹ 


Observatia ре саге о prezentăm ne pare interesantă din mai multe 
puncte de vedere: în primul rînd din acel al etiologiei care este foarte 
probabil specifică, apoi din punct de vedere al mecanismului, prin care 
sifilisul ar putea realiza un astfel de sindrom si prin simptomatologia ei. 


Bolnavul B. C., de 49 de ani, este internat în serviciul nostru pentru mărirea de 
volum a glandei tiroide şi tremurături ale membrelor superiore. 

Solia sa a avut patru copii si un avort spontan. In ceea ce privește antecedentele 
patologice, după afirmaţiile bolnavului, a avut o blenoragie la 16 ani. Se pare că, tul- 
burările actuale au început de nouă ani, cînd a observat o tumefactie a gitului, oarecare 
neliniște şi nervozitate. De un ап guşa a început să crească într-un ritm îngrijorător. 
Acestor fenomene li s-au adăugat ulterior palpitatii, oboseală permanentă si slăbirea 
în greutate. 

Bolnavul are o constituţie astenică hipertiroidiană. Faţa este ovală alungită рге- 
zentind aspectul unei lipodistrofii. Bula lui Bichat este dispărută ; se observă depre- 
Siuni în regiunea temporală, maseterină și orbitară. Se observă de asemenea o discretă 
asimetrie nazală $1 comisurală, о exoftalmie. 

Gitul este deformat de tumoarea tiroidiană care prezintă o hiperplazie omogenă 
bilaterală. Se constată in plus turgescenta venelor jugulare externe. 

Toracele este turtit, coloana vertebrală prezintă o uşoară cifoză dorsală ; se con- 
stată depresiuni supra- si subclaviculare, precum și a spațiilor intercostale. 

Bazinul este larg (diametrele biacromial si bitrocanterian sînt de 30 cm); (пи 
putem să trecem cu vederea caracterul feminin al acestei conformatii). Pilozitatea 
pubianá este de asemenea de tip feminin. Organele genitale sînt normal conformate. 

Examenul visteral: din partea aparatului respirator se constată o bronșită cronică 
cu emfizem ` expectoratia este abundentă (bolnavul a uzat de tutun). La radioscopie 
se constată leziuni de scleroză difuză ; baciloscopia a fost negativă. 

Virful cordului este situat în al 6-lea spaţiu intercostal sting; tahicardie 
130—140/min. 


* In colaborare cu SLAM Milcu si Ep. Tomorug. Publicat în Bull. mem. 


Sect. endocr., Soc. roum. neurol, psyhol., psychiatr., endocr., 1935, nr. 4, р. 214. 
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Ficatul si spiina sint in limite normale. Apetitul este conservat. Bolnavul nu este 
constipat. Prezintá carii si lipsuri dentare. 

Examenul neurologic: pupilele miotice sint egale si reflexul fotomotor este lent. 
Reflexele rotulian si ahilian abolite. 

Examene de laborator. Urina se elimină în cantitate mare (1800—2300 ml) avînd 
densitatea micá. Prezintá urme de urobiliná si acizi biliari, albuminá (6 cg 95). Gli- 
cemia 1,15 р%. B. W., + Meinike + + +-+; M. B. + 20%. 


In concluzie, bolnavul prezintá o gusá cu hipertiroidie, leziuni bron- 
șice si peribronsice, un sindrom neurologic caracterizat prin abolirea refle- 
xelor osteotendinoase, pareza reflexului fotomotor si reacţiile serologice 
pentru sifilis pozitive. 

Ne putem deci întreba dacă există relaţii între această infeclie și 
cele trei sindroame constatate. 

In ceea ce privește leziunile pulmonare le putem. atribui tabagismu- 


tasiu au ameliorat în mod surprinzător starea generală a bolnavului. 

Revăzut după două luni se constată dispariţia turgescentei venelor 
jugulare, reducerea circumferinței gitului cu 3 cm, pierderea consistentei 
glandei tiroide, dispariția aproape completă a tremurăturilor. Pulsul este 
de 110 bătăi/minut ; a crescut în greutate cu 2 kg si expectoratia a scăzut 
considerabil. Subiectiv bolnavul se simte bine și a putut să-și reia ocupaţia. 

Din punct de vedere al simptomatologiei, in afara exoftalmiei foarte 
pronunţate la intrarea în clinică, remarcăm în special slăbirea marcată 
a bolnavului, dispariţia bulei lui Bichat, cu un facies lipodistrofic foarte 
caracteristic. 

Cu acest prilej amintim că lipodistrofia sau boala lui Barraquer- 
Simmonds a fosi observată chiar de Basedow asociate cu sindromul 
care-i poartă numele. 

Acest fenomen se pare cá ar îi datorit unei topiri a țesutului muscular 
și este asemănător си acel observat de Uttersóm la animalele hiper- 
tiroidizate. 

Din punct de vedere etiologic observám cá bolnavul nostru este un 
luetic si un tabetic incipient. 

Aceasta insá nu ar exclude o altá etiologie a sindromului sáu base- 
dowian. [п eventualitatea unei etiologii luetice ne-am putea intreba dacá 
această boală nu a realizat sindromul prin alterarea primitivă a centrilor 
nervoși. 

Credem că acest lucru nu este verosimil deoarece, în ansamblu, simp- 
tomatologia care dovedește alterarea centrilor nervoși la bolnavul nostru 
este foarte restrinsă și pe de altă parte, influenţa tratamentului iodo- 
arsenical a fost atit de netă si de rapidă încît s-ar fi putut cu greu realiza 
în cazul unui sindrom cu о alteratie nervoasă primitivă. 

De altiel această legătură este încă foarte discutabilă chiar pentru 
sindromul basedowian. 

Trebuie să remarcăm că tratamentul specific aplicat în cazul nostru 
este același cu al sindromului basedowian în general. Acţiunea tratamen- 
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tului a fost atit de rapidă, încît ne face să credem cá nu a influentat 
numai secrelia tiroidianá ci a indepártat si spina iritativá pe care o con- 
siderám în acest caz ca fiind chiar o leziune inflamatorie specifică 
tiroidiană. 

Cazurile de sindrom Basedow cu etiologie specifică nu sînt prea nu- 
meroase. Printre cazurile găsite în literatura medicală cităm pe cele de- 
scrise de Cohen, Chvostek, Delpy, Reinhold, Engel-Rei- 
mess, Abrahams, Penzold, Sainton, Schulmann, Pfei- 
fen, Castex etc. 

Sainton, Schulmann si Castex considerá cá importanţa etio- 


logică a sifilisului în sindromul Basedow este foarte mare și din acest 


punct de vedere cazul, credem că merită să Не comunicat pentru a fixa 
atenţia clinicienilor asupra acestei probleme. 

In aceeași ordine de idei se constată că în cazul nostru este vorba 
de un bărbat. Or, sexul masculin este mai puţin predispus, din punct de 
vedere constituţional, la sindromul basedowian. 

" Astfel rolul sifilisului pare си atit mai probabil. 

Adăugăm de asemenea că la bolnavul nostru gușa nu era prea re- 
centă și unele simptome ne puteau face să credem că hipertiroidia data 
de nouă ani. 

Faptul că bolnavul prezintă și unele simptome tabetice confirmă ideile 
lui Lichard Stern privind rolul hipertiroidiei în apariția tabesului 


БАЗЕДОВ СИНДРОМ, ВЕРОЯТНО, СИФИЛИТИЧЕСКОЙ 
ЭТОЛОГИИ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Описывается скучай больного 49 лет, у которого в течение 9 лет 
наблюдались признаки базедовой болезни: увеличение щитовидиой 
железы, большая потеря веса, дошедшая до настоящей липодистро- 
фии, иучеглазие, тремор. 

У этого больного одновременно с признаками гипертиреоза сероло- 
гические реакции на сифилис были положительными, и опредерялся 
начинающийся табетический синдром. 

Лечение противосифилитическими препаратами иривело к быст- 
рому и четкому улучшению в отиошеиии этого синдрома. Автор считает, 
что данный снндром является результатом первнчного изменения щито- 
видной железы, а не поражения нервных центров. 

Проводится обзор литературы, касающейся связи между гипер- 
тиреозом и сифилисом. 


19 — Opere alese, vol. III — с. 48. 
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SYNDROME DE BASEDOW А ETIOLOGIE 
TRES PROBABLEMENT SYPHILITIQUE 


RESUME 


L'auteur décrit le cas d'un malade, ágé de 49 ans, qui présénte depuis 
neuf ans des symptômes basedowiens : augmentation du volume de la 
thyroide, baisse pondérale accentuée, allant jusqu'à une réelle lipodystro- 
phie, exophtalmie, tremblements. 

Les. signes d'hyperthyroidisme coexistaient, chez ce malade, avec des 
réaction sérologiques positives pour la syphilis et avec un début de 
syndrome tabétique. 

Le traitement spécifique a déterminé une rapide et nette amélioration 
du syndrome. L'auteur suppose que le syndrome a été provoqué primiti- 
vement par une altération thyroidienne et pas par une lésion des centres 
nerveux. 

On passe en revue la littérature ayant trait au rapport qui existe 
ene T hyperthyroidism et la syphilis. 


ыыы 


оа agro EE 


HIPERTIROIDIE INFANTILĂ SI FAMILIALĂ * 


Am avut ocazia să observăm două fetițe, surori, prezentind fenomene 
de hipertiroidie. Aceste două observaţii ne-au determinat să le relatăm 
tinind seama, pe de o parte, de relativa lor raritate, iar pe de altă parte, 
de benignitatea lor. 

Acest din urmă fapt concordă cu observaţiile unor autori în ceea се 
priveşte hipertiroidia infantilă. 

Sattler a remarcat că tremurătura, aproape constantă la adult, 
este mult mai rară la copii. În cazurile de sindrom Basedow iniantil mor- 
talitatea nu este după acest autor decît de 4,5%, faţă de 8—12% la adult. 

Menţionăm în sfirsit, cá în jumătate din cazuri tumefactia tiroidiană 
a fost semnul care a atras atenţia la începutul bolii. 

Prezenţa în aceeași familie a doi copii cu hipertiroidie pledează pentru 
rolul unui factor constituţional (poate chiar ereditar) în etiologia hiper- 
tiroidei ca si a sindromului Basedow în înţelesul restrins al noțiunii. 

De altiel, acest factor a fost invocat de Chwostek ; de asemenea, P a r- 
hon si Goldstein l-au admis. 

Cazuri de sindroame Basedow sau de hipertiroidie ereditară au fost 
observate de mai mulli autori incepind cu Oesterreicher in 1884. 


In ceea ce privește cazurile noastre este vorba de două surori 7. M. de 8 ani 
şi С. М. de 13 ani, care de doi ani au slăbit, au apetitul capricios, palpitafii etc. 

Nici o afecţiune parazitară sau infecțioasă nu poate explica aceste fenomene. 
In antecedentele personale nu găsim decît rujeolă. Diferitele tratamente adminis- 
trate au rămas fără efect. Găsim la aceste două paciente o hipertiroidie evidentă: 
slăbire (T. M., greutate 19 kg, înălțime 1184 cm; G. M., greutate 30 kr, înălțime 
142,8 cm) hipertrofie ușoară, omogenă a glandei tiroide, luciu caracteristic al 
ochilor, hiperhidrozá, extrasistole. Pofta de mîncare este diminuată. Toate feno- 
menele morbide pe care le-am descris sînt mai accentuate la bolnava 7. M. 

Pe baza simptomatologiei hipertiroidiene comune ne putem întreba dacă ele 
au moștenit o constituţie asemănătoare si care din cei doi părinți le-a transmis 
terenul. 


* In colaborare cu Şt.-M. Milcu. Publicat în Bull. mém., Sect. endocr., 1935, nr. 1. 


992 C. I. PARHON 


In tabelul aláturat, se gásesc caracterele comune sau apropiate care se observá 
la cele două surori bolnave. Comparatia a fost limitată de inegalitatea vîrstei. 


G. M. (13 ani) Т. М. (8 ani) 
Constituţie morfologică | astenică Idem 
ai Înălțimea totală а capului | 19,3 19,3 
2 
z Înălțimea auriculară а me 11,4 11,8 
o 
5 | înălțimea fiziognomicá a feței | 14,8 14,3 
T 
s Ináltimea morfologică a feței | 9,9 10,3 
E Lungimea nasului . | 5,0 4,9 
= | 
Indice cefalic | 89,5 80,5 
Pärul | blond închis, lins, fire subţiri Idem 
Sprincene | drepte, uşor arcuite drepte 
`5 
& Gene | lungi Idem 
o $ 
E Ochi lucitori, sclerotica albástruie, 
ч iris verde cu granulatii galben- 
= portocalii, uşoară exoftalmie M 
я 
= Pleoape - | infiltrate P 
E Nas | drept uşor arcuit, vîrf rotunjit " 
о 
о 
Ф Сига micá, contur arcuit, buza su- 
© perioará cu tubercul mediu » 
о 
єз 
9 Mandibula | îngustă, bărbia mică . » 
ез 
mm Efelide pe nas, regiuni paranazale si 
= suborbitare » 
O 
Pielea feței | albá, usor rozatá » 
Conformatia generală a feței | ovală-alungită 
E Numărul hematiilor | 3 940 000 4 350 000 
Фф 
> 
A Afectiuni oculare astigmatism miopic conjuctivită foli- 
culară 


În concluzie, ele prezintă aproape toate caracterele comune, sau 
foarte apropiate și aceeași constituţie. 
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Este de notat cá tatăl lor este astenic si hipertiroidian. Cele două 
fetite au mostenit de la el constructia generalá a corpului si a fetei, unele 
detalii cum ar Н culoarea si calitatea párului; irisul este insá diferit. | 

Un fapt caracteristic este că tatăl are același grup sanguin (IV, 
AB) cu bolnava 7. M. Se pare că este moștenitoarea mai fidelă a consti- 
tutiei tatălui prezentind о hipertiroidie mai intensă si mai precoce. 

Considerăm că aceste cazuri își găsesc locul printre faptele pozitive 
care confirmă realitatea factorului familial în etiologia hipertiroidiei. 


ДЕТСКИЙ И СЕМЕЙНЫЙ ГИПЕРТИРЕОЗ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Сообщается клиническое наблюдение двух сестер 8 и 13 лет, боль- 
ных доброкачественным гипертиреозом. В анамнезе больных не было 
найдено никакого инфекционного или паразитарного этиологического 
фактора. 

Особенностью этих наблюдеиий является то, что обе сестры были 
лептосомической конституции и обладали 15 общими морфологиче- 
скими признаками. Отец больных лептосомической конституции, с 
признаками гипертиреоза. Одна из больных очень похожа на своего 
отца и B то же время y нее более выражены признаки гигертиреоза, 
p Эти наблюдеиия могут быть присоединеиы к более paHHHM наблю- 

| дениям, подтверждающим действительное существование наследствен- 
ного и конституционального фактора B pa3BHTHH гипертиреоза. 


HYPERTHYROTDIE INFANTILE ET FAMILIALE 


ВЕЗОМЕ 


| L'auteur présente l'observation clinique de deux sœurs, l'une âgée de 
| 8 ans et l'autre de 13, présentant un hyperthyroidisme bénin. On ma 
| trouvé aucun facteur étiologique infectieux оц parasitaire dans l'anamnése 
| des malades. 
i Dans ces observations, un élément particulier est l'appartenance des 
| deux sœurs à la constitution leptosome et la présence de 15 caractères 
morphologiques communs. Le pére des petites malades est un leptosome 
et un hyperthyroidien. I! semblerait que, dans ces cas, il s'agit. d'une 
transmission du terrain hyperthyroidien paternel. L'une des malades accuse 
une ressemblance plus marquée avec son pere et, en móme temps, une 
hyperthyroidie plus intense. 
Ces observations peuvent être ajoutées à d'autres, antérieures, qui 
confirment la réalité du facteur héréditaire et constitutionnel, dans l'appa- 
rition de l'hyperthyroidisme. 


MIXEDEM CONGENITAL PRIN SARCINĂ GEMELARĂ * 


Cazul pe care vi-l prezentăm are, după părerea noastră, un interes 
destul de mare din punct de vedere etiologic. 

Este vorba de o fetiță de 7 ani suferind de mixedem congenital si 
provenind dintr-o sarcină gemelará. 

Se constată cu ușurință o diferență considerabilă între cele două 
surori gemene. 

Bolnava a fost prima născută (s-a aplicat forcepsul pentru ambii 
copii) ; sarcina a fost dusă la termen fără incidente. Cei doi părinţi sînt 
aparent sănătoși. Reacţia Bordet-Wassermann repetată de mai multe ori 
a fost constant negativă. Nu găsim nici un caz de sifilis în familie, 

Diferența între dezvoltarea fizică şi psihică a bolnavei noastre si sora 
sa normală, a fost remarcată la cîteva luni după naştere. Mama а obser- 
vat la mica noastră bolnavă o constipatie rebelă (scaun la 4—5 zile). 
somnolentá, irascibilitate, mărirea dimensiunilor limbii si distensia abdo- 
minală. A început să meargă și să pronunţe primele cuvinte abea la 
5 ani. La examen bolnava prezintă aspectul morfologic și psihic al unei 
mixedematoase. La 7 ani are înălțimea de 91 cm și greutatea de 14,500 
kg, în timp ce înălţimea surorii sale este de 118,5 cm și greutatea de 
21,500 kg. După tabelele lui Benedict și Talbot bolnava are dezvoltarea 
unui copil în vîrstă de З ani. Osificarea corpului este a aceleiași vîrste 
(3 ani). 

Examenul biochimic al sîngelui arată următoarele valori: glicemia 
0,80 2%; calcemia 0,089 glo; potasemia 0,174 g% colesterolul З g%o. 

Nu se găsesc elemente patologice în urină. 

Reacţia B. W. este negativă. 

Bolnava prezintă o hipertrofie bilaterală a amigdalelor. Comporta- 
mentul psihic obișnuit la astfel de bolnavi; este incapabilă de atenţie 
susținută, memoria este foarte slabă, nu știe să pronunțe decît unele си- 
vinte, capitalul mnesic este de asemenea foarte redus, este recalcitrantă, 
fricoasă etc. Suportă greu frigul. 


* [n colaborare cu St-M. Milcu și Ep. Tomorug. Publicat în Bull. mém. Sect. 
endocr. 1936, nr. 5. 
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S-a administrat tiroidá care a dat foarte bune rezultate: talia a 
crescut în cîteva luni de la 91 la 101 cm; greutatea de la 14,500 a ajuns 
la 17,500 Ке; constipatia ca si starea psihică au fost ameliorate. 

Faptul cá bolnava s-a náscut dintr-o sarciná gemelará pare singu- 
rul lucru ce s-ar putea incrimina din punct de vedere al etiologiei acestui 
mixedem. 

In literatura medicală nu am găsit citat acest factor etiologic. Fără 
a putea prin aceasta să afirmăm că nu a fost niciodată observat, credem 


„că observaţia merită să Не cunoscută. 


ВРОЖДЕИНАЯ МИКСЕДЕМА ПРИ ДВУХПЛОДНОЙ 
БЕРЕМЕННОСТИ 


H 


Ew КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор описывает случай 7-летней девочки со всеми признаками, 
| свойственными врожденной микседеме. Особый интерес этого наблю- 
дения заключается в том, что ребенок родился в результате однояйце- 
вой двухплодной беремениости и что ее сестра, с которой оии близнецы, 
совершенно здорова. | 

Авторы считают, что это единственный описанный в литературе 
случай врожденной микседемы при однояйцевой двухплодной бере- 
менности. 


MYXEDEME CONGENITAL PAR GROSSESSE GEMELLAIRE 


RESUME 


| | 
| Les auteurs décrivent l'observation d'une fillette de 7 ans accusant 
tous les signes caractéristiques du myxoedéme congenital. L'intérêt parti- 
b. ou culier de cette observation réside dans le fait que la malade est issue 
ES d'une grossesse gémellaire et qu'elle a une sœur parfaitement normale. 
Le caractére univitellin de la grossesse doit étre ajouté aux particula- 
rités de ce myxcedeme congenital. 
Les auteurs considérent que c'est l'unique cas de myxoedéme con- 
génital, par grossesse gémellaire univitelline, rencontré dans la littérature. 


DOUĂ CAZURI DE SINDROM BASEDOW APĂRUTE iN URMA 
CASTRATIEI OVARIENE * 


SINDROM BASEDOW IN URMA UNEI OVARIECTOMII BILATERALE ** 


Sindromul de insuficiență ovarianá se apropie de cel al lui Basedow, 
astfel încît unii autori sînt de părere cá cele mai multe dintre simptome 
ale primului sindrom sînt de origine tiroidiană. 

In unele cazuri, anovaria este urmată de sindromul basedowian de 
tip clasic. : 

Perrim si Blum au publicat două observaţii si unul dintre noi 
a avut ocazia să observe, la rindul sáu, trei cazuri. 

Una dintre aceste bolnave revine recent pentru a se trata în Clinica 
endocrinologică și observaţia ei ne-a părut interesantă de a Н prezentată. 


E. B., în vîrstă de 47 de ani, ne consultă pentru: slăbire, hipertrofie tiroidiană, 
exoitalmie, tremuráturi si palpitatii. 

Din antecedente reiese că este menstruată de la 13 ani, cu ciclul menstrual regulat 
(după spusele bolnavei). La 38 de ani a fost operată pentru fibrom uterin făcîndu-se 
о castralie totală utero-ovarianá. La un an și jumătate. după operaţie bolnava a început 
să slăbească, să aibă palpitatii si concomitent să observe creşterea de volum a tiroidei. 
Glanda tiroidá hipertrofiatá, relativ omogen, (trei lobi) este dură. Consistenta ei nu 


este uniformă, în unele locuri avînd impresia că există noduli calcificati. Circumierinta 
gitului este de 39,5 cm. 


S-a stabilit, fără nici o dificultate, diagnosticul de boala lui Basedow. А urmat 
un tratament în mod neregulat și s-a internat, în prezent, pentru control. Examinatá 
de noi se constată tot complexul caracteristic sindromului basedowian: gușă parenchi- 
matoasă, exoftalmie bilaterală moderată, tremurături fine ale extremităților, slăbire ete. 
М. В. + 60% ; pulsul 145 bătăi pe minut. Inältimea este de 153 cm şi greutatea de 
48 kg. 


* S-au grupat sub acest titlu două comunicări prezentate în acelaşi an cu aceiaşi 
colaboratori. 

** In colaborare cu St-M. Milcu si Ep. Tomorug. Publicat în Bull. mem. 
Sect. endocr., 1936, nr. 5. 
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Semnul lui Chvostek este absent, calcemia este de 131 mg%. Prezintă o 
amenoree prin castrare, absența pilozităţii pubiene şi atrofia mamelelor. Saua turcească 
este normală. 

Examene biochimice: colesterol 1,68 g 95, glicemie 1,19 g Ф, calcemie 131 mg 9f. 
potasemie 199 mg Du, 

Examenul hematologic: 4600000 globule roşii, 7000 leucocite. Formula leucoci- 
tară: polinucleare neutrofile 61%, bazofile 1%, mononucleare mari 4%, mijlocii 12%, 
mici 17%, celule Tiirk 5%. 

Urina este normală. R.B.W. și Meinike negative. 

Examenul clinic. Pulmonar: submatitate a viriului drept, cu sonoritate subclavi- 
culară ; expiratie prelungită. Radioscopia pulmonară confirmă scleroza peribronsicä. 

Cardiac: tahicardie, galop presistolic, tensiunea 16,5—8,5. Ficatul măsoară 9 ст. 
nu este sensibil. Splina percutabilă patru laturi de deget. 

Aparat digestiv: apetit exagerat, perioade de diaree. 

Sistem nervos: astenie, furnicături in membre, valuri de căldură, nevralgii fugace 
în diferite regiuni ale corpului, tremuräturi ale extremităților. Reflexe osteotendinoase 
şi pupilare normale. Ca stare psihică: vivacitate, juvenilitate, optimism 


Observatia acestei bolnave este importantă din mai multe puncte de 
vedere. Este vorba de o femeie care, la o vîrstă destul de tînără, a fost 
ovariectomizată. După această intervenţie s-a dezvoltat la bolnava noastră 
un sindrom basedowian caracteristic, 

Este dificil să acceptăm aici o simplă coincidenţă, cu atit mai mult 
cu cît simptomele obișnuite de anovarie (tahicardie, palpitatii, valuri de 
căldură, transpiratii, anxietate, insomnie etc.) sînt comune cu cele ce se 
observă în sindromul Basedow. 

Acest caz confirmă, după părerea noastră, antagonismul tiro-ovarian, 
pe care unul din noi, cu Goldstein, l-a afirmat de multă vreme (1903) 
și pe care alţi autori îl admit de asemenea. 

Se poate discuta dacă acest antagonism interesează ambii hormoni 
ovarieni sau numai unul din ei. Acest antagonism există după Bernard 
numai pentru corpul galben, după Brătianu există însă și pentru 
foliculină. 

Cazul pe care l-am prezentat poate fi considerat ca un sindrom biglan- 
dular hipertiroidian 31 anovarian. 

Printre simptomele prezentate de bolnavă reținem metabolismul bazal 
ridicat, tahicardia și absenţa părului pubian. 

Retinem de asemenea о hipercalcemie evidentă 131mg'bo o ușoară 
hiperglicemie 1,19 g% si o tendință la hiperpotasemie. Colesterolui este 
crescut. De asemenea semnalăm atrofia glandelor mamare. Unii autori 
nu sînt de acord asupra funcțiilor acestor organe după castratie la femeia 
adultă. | 

După noi această intervenţie poate duce la atrofia glandei mamare 
care uneori poate fi mascată de acumularea țesutului adipos. Hipertiroidia 
inhibă dezvoltarea glandelor mamare. În cazul nostru se semnalează о 
sumare a acţiunii castratiei cu a hipertiroidiei, ceea ce face atrofia mai 
pronunţată. Notăm hipertrofia splinei care apropie cazul nostru de forma 
acută a bolii Basedow, fără ca simptomul amintit să ne facă totuși s-o 
încadrăm în această formă clinică. 
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ASUPRA UNUI NOU CAZ DE SINDROM BASEDOW ` 
APĂRUT IN URMA CASTRATIEI OVARIENE* 


In cele de mai sus am relatat observaţia unei basedowiene a cărei 
boală a apărut în urma castratiei. lată o altă observaţie ce poate fi apro- 
piată de precedenta. 

Вошауа $. F. ne consultă pentru un sindrom basedowian foarte caracteristic. 
Tatăl bolnavei este sănătos. mama ar fi murit de o afecţiune cardiacă. Un frate şi 
două surori sînt sănătoase. Bolnava în copilărie ar îi avut un traumatism cranio-cere- 
bral. Rujeolă la 12 ani. Prima menstruafie la 16 ani. A avut o naștere dificilă pentru 
care a fost internată o lună în spital si un avort provocat urmat de tulburări mens- 
truale (întirzieri, durată variabilă a ciclului de 3—6 zile, oprire de 6 luni). A suferit 
de apendicită si a prezentat о colică hepatică pentru care s-a fäcut apendicectomie (?) 
şi colecistectomie (?). Vezicula ar fi conţinut 11 calculi ? Nu știu dacă s-a făcut și 
histerectomia ? 

Un an mai tirziu a observat proeminenta globilor oculari; au apărut palpita[ii. 
A devenit nelinistitá, irascibilă şi avea insomnie. 

În 1935, în urma unei gripe toate aceste simptome s-au accentuat. A scăzut în 
greutate progresiv de la 55 la 42.500 kg. La examen găsim exoftalmie, tremurături, 
tahicardie pronunțată (140—170 de pulsatii pe minut). Acuzá palpitaţii, oboseală la 
cele mai mici eforturi, insomnie. Suportă mai bine frigul decît căldura. Înălțimea 
149 cm. Transpiră mai ales la extremităţi. Cîteva efelide pe obraz, doi nevi mici pe 
ceafă, trei pe antebraţul drept, unul pe piept. 

Bolnava se plinge că-i cade părul. Pe trunchi nu se observă peri. Perii axilari, 
sint rari. Inainte de histerectomie erau mai abundenti. 

Țesutul adipos și muscular este redus. Radiografia craniul! arată o şa turcească 
normală, cu plangeul si apofizele clinoide subtiate. Sinusul sfenoidal este mărit si cu 
bride opace. Circumferinta craniană este de 53 cm, indicele cefalic de 82,35, capacitatea 
craniană 1350 стс. Bosa parietală dreaptă este mai accentuată decît cea stingă. Inäl- 
Нтеа fruntii este de 6,25 cm si lungimea ei de 14,5 cm. 

Sprincenele sint mai rare în jumătatea externă. Exoftalmie bilaterală mai accen- 
tuată în partea dreaptă. Tremurături ale pleoapelor. Gene lungi și rare. Reflexul foto- 
motor diminuat, fără alte tulburări oculare. Nasul lung de 4,21 cm și larg de 3 cm. 
Gura mică, pe buza superioară păr fin. Limba mică cu tremurături fibrilare. Dinţii 
cariatí. Urechile mici, bărbia mică, înălțimea ei fiind de 2,75 cm. Gîtul este lung, 
distanța mastoido-manubrială de 19 cm. Circumferinta gîtului este de 32,5 cm. Cei trei 
lobi tirodieni sînt máriti de volum. 

Toracele este lung fárá deformatii. Mamelele sint Taste Abdomenul prezintá ver- 
geturi si o cicatrice operatorie pe linia mediană. 

120—170 de pulsafii pe minut, tensiunea arterială 16/7,5 cm Hg. Tahipnee (23—25 
pe minut). 

Radiografia arată o accentuare a umbrei hilare si un vírf uşor voalat. 

Cantitatea de urină eliminată în 24 ore este de 1300 ml; densitatea 1012; cloruri 
5,25, uree 20,17, acid uric 0,30, urme de albumină. 

Indicanul ușor crescut. Calciuria = 0,071%. In sediment rari cilindri granulosi, 
hematii și leucocite. | 


* In colaborare e St-M. Milcu si En Tomorug. Publicat în Bull. mem. 
Sect. endocr., 1936, nr. 
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Examenul hematologic: hematii 4900000, leucocite 16 200. 

Examenul biochimic al sîngelui: glicemia = 1,14; calcemia — 0,104; pota- 
semia = 0,179; colesterolemia = 1,830. M. b. = + 66,5%. В. B. W. si Meinike 
= negative. 

Reflexele tendinoase sînt normale. Nu prezintă tulburări de sensibilitate. 

Psihic : este nelinigtitá, anxioasá si irascibilă, plinge uşor şi doarme putin. 

Proba ingestiei de apă arată cá din 500 ml ре care i-a ingerat la ora 8 dimi- 
neata a eliminat 399 ml în 4 ore. A fost tratată cu lipoizi ovarieni, cu diiodotirozină, 
cu injecții de cacodilat de sodiu și tablete de yohimbină. 

Bolnava părăsește clinica ameliorată. Creşte în greutate de la 42,500, la 47,250 kg. 


Sindromul basedowian se dezvoltă după evidarea pelvină. O gripă 
a agravat, mai tirziu, boala. si cu această ocazie amintim cá Maranon 
a insistat asupra rolului gripei în etiologia bolii Basedow. 

Aceleaşi probleme pe care le-am discutat relativ la precedenta noastră 
observaţie se pun natural si în fata acestui caz. 

Nu vom reveni asupra lor. Amintim numai că tratamentul ovarian 

pare a priori indicat. Sub care formă trebuie administrat ? 
.  Lipoizii ovarieni ni se par cei mai indicati în tahicardie, tulburări 
vasomotorii si nervoase etc. Foliculina se pare cá nu aduce mari servicii 
din acest punct de vedere. Ea actioneazá favorabil pentru a provoca apa- 
гіна menstrelor. 

Poate Н foliculina de oarecare utilitate intr-un caz in care aparatul 
genital este în întregime extirpat? Hormonul corpului galben ar putea 
avea oarecare iilitate într-un astiel de caz? lată probleme demne de а 
îi studiate. 

Amintim cá antagonismul tiro-ovarian asupra căruia unul din noi, cu ` 
Goldstein, am insistat de mult, se observă după Bisceglie și 
S. Brătianu pentru foliculină iar după W. Bernard si pentru 
corpul galben. 


ДВА СЛУЧАЯ БАЗЕДОВА СИНДРОМА В РЕЗУЛЬТАТЕ 
УДАЛЕНИЯ ЯИЧИИКОВ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Тиреоидные синдромы, развивающиеся после кастрации, представ- 
ляют особый интерес для выяснения соотношений половых желез и 
щитовидной железы. 

Речь идет о больной, которой в возрасте 38 лет была произведена 
двухсторонняя кастрация по поводу миомы матки. Через 18 месяцев 
после хирургического вмешательства развились первые признаки ги- 
пертиреоза: худоба, сердцебиение и гипертрофия щитовидной железы. 
При исследовании у больной наблюдаются характерные признаки ба- 
зедовой болезни. Пульс 140 в минуту, осиовной обмен --60% ; умерен- 
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ная гипергликемия (1,19%), гиперкальциемия (0,131%) и атрофия 
молочных желез. 

Возникновение базедовой болезни после кастрации ие случайно. 
Оно объясняется антагонизмом между щитовидной железой и яични- 
ком, о котором К. И. Пархон упоминал еще в 1903 году. 

Авторы считают, что наблюдающаяся значительная атрофия мо- 
лочных желез вызывается суммированием эффектов кастрации и 
гипертиреоза 

* 


. случай, описанный в этой работе, дополняет другие наблюдения, 
доказывающие существование взаимосвязи щитовидной железы и 
яичников. Больная. начала страдать тахикардией, тремором, бессон- 
ницей, усталостью вскоре после операции. Пучеглазие появилось позже, 
как и различные трофические расстройства кожи. Весь тиреотокси- 
ческий комплекс установился после удаления матки и двухсторонией 
кастрации. Состояние больной улучшилось в результате лечения пре- 
паратами липондов яичника. 

Обсуждаются в общих чертах антагонизм между щитовидной 
железой и яичником. 


DEUX CAS DE SYNDROME DE BASEDQW 
_APPARUS PAR SUITE DE LA CASTRATION OVARIENNE 


RÉSUME 


Les syndromes thyroidiens qui apparaissent apres la castration offrent 
un intérét particulier pour l'élucidation de la corrélation entre les gonades. 
et la thyroide. L'observation que les auteurs présentent posséde justement 
cette qualité. 

П s'agit d'une malade soumise à une castration bilaterale pour fibrome 
uterin, à l’âge de 38 ans. 18 mois aprés l'intervention, les premiers 
symptómes d'hyperthyroidie apparaissent: baisse pondérale, palpitations 
et hypertrophie de la thyroide. Au moment de l'examen, la malade accuse 
tous les signes caractéristiques de la maladie de Basedow. A retenir le 
pouls de 140 par minute, le métabolisme basal de +60%, l'hyperglycémie 
modérée (1,1995), l'hypercalcémie (0,1319) et l'atrophie des glandes 
mammaires. 

L'apparition de la maladie de Basedow aprés la castration n'est pas 
un effet du hasard. Elle est due à l'antagonisme thyro-ovarien, que le 
Proiesseur Parhon a soutenu dés 1908. 

L'auteur considere que l'atrophie si marquée des mamelles est due à 
la sommation des effets de la castration et de l'hyperthyroidie. 


{ 
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L'évolution de cette malade que l'auteur a suivie vient s'ajouter 
aux observations qui démontrent la corrélation thyro-ovarienne. Peu de 
temps aprés l'opération, la malade a commencé à souffrir de tachycardie, 
tremblements, insomnie, fatigue. Ultérieurement l'exophtalmie et divers 
troubles trophiques de la peau sont notés. Tout le complexe thyréotoxique 
s'est installé aprés une hystérectomie avec castration bilatérale. L'état de 
la malade s'est amélioré aprés un traitement aux lipides ovariens. 


On rappelle, dans ses grandes lignes, la validité de l’antagonisme 
thyréo-ovarien. 


OFTALMOPLEGIE ÎN CADRUL UNUI SINDROM BASEDOW * 


De multă vreme s-a semnalat coexistenta paraliziilor oculare cu boala 
Basedow. Această asociaţie pare de altiel destul de rară. Cit despre pato- 
genia sau fiziologia acestei asociaţii părerile autorilor care au publicat 
asemenea cazuri, cu rare excepții, sînt destul de imprecise și sumare. 


Cu prilejul unui caz observat recent vom face o punere la punct a 
acestei probleme. 


Este vorba de un bolnav, în virstă de 61 de ani si care s-a prezentat la consul- 
taţiile de endocrinologie pentru exoftalmie marcată, tahicardie, tremuráturi ale miîinilor 
şi jenă precordială. 

Boala ar fi început spre sfîrșitul anului 1934 cînd bolnavul a observat cá nu putea 
scrie corect din cauza unor tremuráturi ale miinilor. Cu vremea tremurătura s-a gene- 
ralizat si bolnavul a observat apariţia exoitalmiei şi lácrimare aproape continuă, 

Din anamneză reiese că toli membrii familiei sînt sănătoși. 

Bolnavul a suferit de malarie între 15 și 16 ani și a avut de asemenea, cu doi 
ani si jumătate înainte, o zona zoster precordialá care s-a vindecat complet. Neagă 
sifilisul. Fumează $1 uzează de alcool, moderat. 

Examenul somatic arată un bărbat cu constituţia atletică. Prezintă o tremurătură 
tipică a extremităților, exoitalmie bilaterală, mai marcată de partea stingá. Conjunc- 
tivele sînt injectate. Pleoapele superioare edematiate, retractate. Pleoapa inferioară a 
ochiului stîng este tumefiatá in 1/3 externă și globul privește în jos și în afară. 

Semnele lui Graeie, Stelwag și Moebius sînt prezente bilateral. Examenul mobi- 
Парі oculare arată că ochiul stîng nu poate fi mişcat înăuntru si în sus. Mișcările 
celuilalt ochi sînt posibile în toate direcţiile; la mișcările de lateralitate a globilor 
oculari se constată inconstant cîteva secuse nistagmice. Tiroida este mică. Bolnavul 
are o tahicardie permanentă de 110 bătăi pe minut. 

Examene complimentare: punctia lombară: reacția Bordet-Wassermann nega- 
tivă, 2 elemente pe mme, Nonne-Apelt si Pandy negative; metabolismul bazal + 31% 
în 1934 şi + 16% în 1935; tensiunea arterială 17!'/,/9:/,; fundul de ochi normal. 


* În colaborare cu А. Kreindler şi M. Schächter. Publicat în Bull. 
mém. Sect. endocr. Soc. roum. néurol, psychiatr., endocr., 1935, nr. 1, nr. 4. 
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Examenul oftalmologic arată la ochiul sting, o paralizie a dreptului intern și a 
marelui oblic, 
"Examenul celorlalte organe nu arată nimic deosebit. Din punct de vedere al 
sistemului nervos remarcăm că reflexele osteotendinoase si cutanate sînt normale. 
Nu prezintă nici o tulburare cerebelo-vestibulară. 

Bolnavul a urmat diferite tratamente си iod si în ultimul timp a început să ia 
diiodotirozină fără să influențeze tulburările oculare. Starea generală însă s-a ame- 
liorat puţin. 


In concluzie, este vorba de un caz de boala Basedow cu tulburări 
paralitice ale musculaturii oculare. Ochiul stîng al bolnavului priveşte în 
jos si în afară însă nu poate privi înăuntru si în sus. Este vorba de o pa- 
ralizie a dreptului intern și a marelui oblic ai ochiului stîng. Ochiul drept 
indemn și-a păstrat mobilitatea. 

Cazuri de oitalmoplegie la basedowieni au fost observate si de alti 
autori. Sattler (in 1909) a putut aduna din literatura medicală 45 de 
observaţii. Dommering a citat de asemenea ип caz. 
© In literatura de după război am găsit puţine lucrări privind asociaţia 
bolii Basedow cu tulburări paralitice oculare. Semnalăm cazul relatat de 
G. Hener în care era vorba de boală lui Basedow asociată cu ptoză 
palpebrală bilaterală, oftalmoplegie externă completă, pareza fibrelor mo- 
torii ale celui de-al V-lea si al VII-lea nerv cranian. Bolnavul a murit 
prin paralizie respiratorie. Nu s-a făcut necropsia. 

In cazul publicat de Rennie era vorba de boala lui Basedow aso- 
ciată cu paralizia mușchilor drepți externi ai globului ocular, tulburare 
care s-a manifestat prin diplopie. Acest autor s-a mulțumit să afirme 
vindecarea parţială a cazului după 10 ani. 

Observatia lui J. Taylor se referă asupra unui caz de boala lui 
Basedow cu diplopie. Acest autor constată reducerea mișcărilor globilor 
oculari în unele cazuri de sindrom basedowian. | 

De Boer relatează istoricul unei femei suferind de boala lui Basedow 
care la zece ani după instalarea bolii a observat apariția unei dificultăţi 
în deschiderea globilor oculari și apoi o ptoză palpebrală netă. Această 
bolnavă a fost operată extirpindu-i-se lobul sting tiroidian hipertroliat. 
Această intervenţie a ameliorat ptoza dar ameliorarea nu a durat decit 
patru ani, paraliza reapărînd — de data aceasta — definitiv. 

P. A. Jaenisch relatează cazul unei basedowiene, care prezenta o 
diplopie cu limitarea mişcărilor oculare. Radioterapia a ameliorat în acest 
caz numai sindromul Basedow dar nu și tulburările oculare. 

Studiul lui A. U. Wedd şi H. Permer se referă asupra cazului 
unei femei care prezenta boala Basedow cu o ptoză bilaterală parțială dar 
egală. Reflexele oculare la lumină si acomodare erau prezente bilateral. 
Fundul de ochi era normal. 

Din punct de vedere al interpretării patogenice acești autori mentio- 
nează numai ipoteza naturii miastenice a tulburărilor paralitice oculare. 

Autorii se bazează pe faptul că s-au găsit cazuri de boala lui Basedow 
asociată cu miastenia. | 


304 С. 1. РАВНОМ 


De altfel, F. H. Lahey a demonstrat cá în unele sindroame base- 
dowiene se poate pune in evidentá existenta unei miastenii interesind in 
mod special unii mușchi, mai ales cvadricepsul femural. 

In concluziile lor Wedd si Permer atirmá cá oftalmoplegia ín 
sindroamele basedowiene trebuie să fie considerată ca fiind o parte a 
complexului clinic si nu un simptom independent. 

In cazul descris de Derwy Brown este vorba de un bolnav care 
la un an si patru luni dupá inceputul bolii sale (sindromul Basedow) a 
observat apariţia unei diplopii. La examenul amănunțit se constată o 
exoftalmie cu oftalmoplegie dreaptă externă. 

La ochiul sting exoitalmia era mai putin pronunţată, mobilitatea 
oculară redusă si convergenta abolită. In plus, bolnavul prezenta ptozá 
palpebrală bilaterală și pupilele normale. Acest bolnav a prezentat ulte- 
rior o atrofie musculară cuprinzind pectoralii, deltoizii, bicepsul, tricepsul, 
muşchii miinii etc. Autorul nu discută cazul sáu, multumindu-se numai си 
descrierea lui. 

.Paraliziile oculare în cursul! bolii Basedow pot fi atribuite fie unor 
leziuni ale nucleilor nervilor oculo-motori, Не unor leziuni ale mușchilor 
oculari însăși. In favoarea primei teorii, centrale, pledează următoarele 
argumente : unii autori au susținut că boala Basedow este datorită unor 
leziuni a centrilor vegetativi bulbari sau infundibulo-tuberieni care ţin sub 
dependența lor secreția tiroidiană. Simptomele oculare ale bolii Basedow, 
ca semnele lui Graefe si Moebius, ar putea fi explicate în această eventua- 
litate, ca datorite unei propagări a procesului patologic la centrii oculo- 
motori. În favoarea acestei concepții pledează faptele recent descrise, pri- 
vind spasmele ridicătorilor pleoapelor prin leziuni ale camerei poste- 
rioare, simptom care se apropie, din punct de vedere clinic, de semnul lui 
Graefe. 

Pe de altá parte, este cunoscutá aparitia paraliziei convergentei, in 
'encefalita epidemicá, deci semnul lui Moebius accentuat. 

Dacă admitem această ipoteză centrală, paraliziile oculare par a îi 
datorite extensiei procesului patologic la alti nuclei ai nervilor oculo- 
motori, 

Acestei ipoteze centrale 1 se opune concepția originii periferice а 
paraliziilor oculare. Remarcăm faptul că Zondek a conceput posibilitatea 
unei origini periferice, musculare, а bolii Basedow, acest sindrom fiind 
urmarea metabolismului viciat al organelor asupra cărora acţionează hor- 
monul tiroidian. 

Uneori s-a constatat asocierea semnelor de miastenie cu boala lui 
Graves (Remak, Meyerstein, Brissand si Bauer, Rennie 
etc.) si noi am insistat mai sus asupra lucrării lui Wedd si Permer 
care aceptă natura miastenicá a tulburărilor paralitice oculare. 

Lundgeonsi Unghart (1926) au constatat existența unor lim- 
foragii în mușchii oculari ai basedowienilor. Se putea constata de ase- 
menea prezența de limfocite si plasmocite perivasculare. 

Aceste modificäri microscopice amintesc de cele observate in muscula- 
tura miastenicilor. 
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Ín lipsa unui examen anatomo-patologic este imposibil sá solutionám 
problema. Simptomatologia basedowiană redusă in cazul nostru, ne face 
sá inclinám mai de grabá pentru o origine centralá a paraliziilor deoa- 
rece alteratiile musculare periferice presupun o intoxicație tiroidiană pu- 
ternică sau mai exact o dezintegrare accentuată a proteinelor musculare, 
cum а îost observată de Uhlenhut. 

Cit despre alteratiile descrise de Lundgeon si Unghart а mus- 
chilor oculari în boala Basedow, frecventa lor, ca si interpretarea lor 
rámin probleme destul de obscure. 

Trebuie să vedem o legătură între ele și constituția limiatică pe care 
evoluează adeseori sindromul basedowian ? Aceste alteratii sint depen- 
dente de modificări timice sau secundare hipertiroidiei ? 


ОФТАЛМОПЛЕГИЯ ПРИ БАЗЕДОВОМ СИНДРОМЕ 
КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Описывается случай больного 61 года, у которого наблюдался 
базедов сиидром средней тяжести в сочетании с параличем мышц 
левого глаза — внутренией прямой мышцы и верхней косой мышцы. 
Неврологическое и висцеральиое исследование не выявило сдвигов. 
Реакция Вассермана в спинномозговой жидкости отрицательная; 
реакция Панди и Нонне-Анпельта также отрицательные. Артериальное 
давление 175/95 мм рт. ст. 

Рассматриваются литературные данные, относящиеся к этому со- 
четанию болезней ; особое внимание уделяется двум гипотезам, которые 
могут его объяснить: цеитральной и периферической. 

Гипотеза центрального происхождения опирается на то, что ба- 
| зедова болезнь обусловлена альтеративными поражениями в мозговом 
Uv стволе и что некоторые глазные симптомы базедовой болезнн (симптом 
Грефе, симптом Мебиуса) могут быть воспроизведены поражением 
нервной системы. В этом случае глазные параличи могут быть вызваны 
распростраиением болезиенного процесса на глазодвигательные ядра. 

Вторая гипотеза основывается на концепции Цондека, согласно 
которой базедова болезнь имеет периферическое происхождение, на 
существовании при этом синдроме иекоторых признаков миастенин и 
изменений, иайденых Лундгоном и Унгартом в глазодвигательных 
мускулах. 


(ae OPHTALMOPLEGIE DANS LE CADRE D'UN SYNDROME 
| DE BASEDOW 


RESUME 


On expose l'observation d'un malade âge de 61 ans, présentant un 
syndrome basedowien de gravité moyenne, associé à des paralysies des 
muscles oculaires, du muscle droit interne et du grand oblique de l'oeil 


20 — Opere alese, vol. III — c. 48. 
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gauche. L'examen neurologique et viscéral n'a révélé nulles modifications. 
La réaction de Bordet-Wassermann du liquide céphalo-rachidien, négative, 
les réactions Pandy et Nonne-Appelt, négatives également. La tension arté- 
rielle à 175—95 mm Hg. | 

On discute les données de la littérature ayant trait à cette association 
morbide et on insiste sur les deux hypotheses qui peuvent l'expliquer : 
centrale et périphérique. L'hypothése de l'origine centrale s'étaye du fait 
que la maladie de Basedow a été attribuée à des altérations du tronc 
cérébral et que certains symptómes oculaires de la maladie de Basedow 
(signe de Graefe—Moebius) peuvent être reproduits par des lésions du 
système nerveux. Dans Ce cas, les paralysies oculaires seraient dues à 
l'extension du processus morbide aux noyaux oculo-moteurs. 

La deuxiéme hypothése s'appuye sur la conception de Zondek, d'origine 
périphérique de la maladie de Basedow, sur l'existence de signes myasthé- 
niques dans ce syndrome et sur les modifications trouvées par Lundgon 
et Unghart dans les muscles oculaires des basedowiens. 


INSUFICIENȚĂ TIROIDIANĂ CRONICĂ URMATĂ DE MEGACOLON 
ȘI AMELIORATĂ PRIN TRATAMENTUL TIROIDIAN * 


În această observație este vorba de o bolnavă în vîrstă de 24 de ani 
care prezintă o atonie intestinală acută, bradicardie și lipotimii. Consti- 
раНа se menține 8—10 zile si irigatiile făcute си 35 | de apă pe zi sint 
inoperante. 

Primele fenomene au apärut in noembrie 1937 pe cind bolnava se 
găsea la Viena. Imaginea radiologicá prezenta, in acel moment, o enormă 
distensie a colonului descendent. S-a pus diagnosticul de megacolon si 
s-a administrat timp de 4 luni tratamentul uzual: dietă lactată, oleu de 
parafină, repaus, masaje etc. Toate eforturile au fost însă inutile, deoarece 
bolnava a slăbit de la 5l kg la 38 kg iar examenul radiologic arăta: 
sigmoidul destins pînă deasupra nivelului ombilicului cu caracterele de 
sygmaelongatum, colonul descendent aton, transversul ptozat în ghirlandă. 

În fața insuccesului terapeuticii uzuale administrate si mai ales obis- 
nuiti să privim patologia din punct de vedere endocrinologic, primul nos- 
tru gînd а fost îndreptat spre posibilitatea unei intervenţii tiroidiene în 
această stare de atonie intestinală acută. 

Se cunosc într-adevăr relaţiile foarte strînse dintre hipotiroidie și 
încetinirea peristaltismului intestinal, 

Péhu (1914) a semnalat un caz de megacolon la un bolnav cu apla- 
zie tiroidiană si același sindrom a fost observat de către Cataneo (1912) 
la un mixedematos. Trebuie să remarcăm că bolnava noastră nu prezintă 
inliltratia caracteristică a tegumentelor si că inteligența ei este normală. 

În schimb tegumentele sînt pale și aspre; secreția sudorală dimi- 
nuatä ; părul cade; unghiile și-au pierdut luciul și consistenţa; vorbirea 
este lentă, iar articularea cuvintelor putin clară. Tensiunea arterială 
maximă este scăzută la 10,5; frecvența pulsului 42 bătăi pe minut. 

Antecedentele bolnavei pledează în sprijinul ipotezei hipotiroidiei 
cronice. 

Bolnava a suferit la 14 ani o iracturá spontană a humerusului și mai 
iîrziu o fractură a ischionului care a durat 10 luni pentru a se consolida. 


* În colaborare cu St. M. Milcu si L. Copelman. Publicat în Bull. mem. Sect. 
endocr., 1938, nr. 6 
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Se stie cá Vermehren, Douillet, Jeandelize si Parhon au 
insistat asupra fragilitätii sistemului osos la mixedematoși. 

A prezentat de asemnea la 20 de ani, o criză de colecistită și la exa- 
menul radiologic s-a constatat că vezicula este atonă şi alungită pînă la 
nivelul celei de a doua porțiuni a duodenului. 

Jacobi a descris de multă vreme atonia si distensia prin bilă a 
veziculei biliare la hipotiroidieni. 

Aparatul limfatic și organele limfoide și hematopoietice sint influen- 
iate de insuficiența tiroidiană. Se cunoaște frecvența vegetatiilor adenoide 
si hipertrofia amigdalelor în acest sindrom. Delacourtsi Hertoghe 
susțin că apendicita evoluează pe un teren de insuficienţă tiroidiană. 

Bolnava noastră nu a fost scutită nici de neplăcerile apendicitei ce 
s-a manifestat chiar printr-o apendicită flegmonoasá. 

Tulburările genitale care se observă în timpul hipotiroidiei merită 
să ne rețină atenția mai ales din pricina bunelor rezultate terapeutice. 
Este în afară de orice indoială faptul că dezvoltarea organelor genitale 
a femeii este subordonată unei functii tiroidiene normale. 

Bolnava noastră prezintă o stare de infantilism genital prin aplazia 
organelor genitale, lipsă de maturitate funcțională precum și absența apa- 
ritiei caracterelor sexuale secundare. 

Prolanul se elimină într-o concentraţie mai mică de 5 U.%o, iar doza- 
геа îoliculinei arăta o concentraţie mai mică de 20 U.%o. 

Toate aceste considerente de ordin clinic ne-au determinat să solicităm 
examenul metabolismului bazal. 

Această explorare ne-a confirmat ipoteza insuficienlei tiroidiene în- 

trucît metabolismul bazal а fost de —24%. Tratamentul cu tiroidină a 
fost instituit timp de trei luni cu doza zilnică de 0,10 g. 
În urma aplicării tratamentului atonia intestinală a dispărut, îrec- 
venta pulsului a crescut la 56 pe minut, tensiunea arterială s-a ridicat la 
12,5, iluxul menstrual a devenit regulat, iar bolnava a crescut în greu- 
tate cu 6 kg. 

În concluzie, este vorba de un caz de insuficiență tiroidiană cronică 
urmată de megacolon și ameliorată în timp de trei luni prin tratament 
cu tiroidá. 


i 


ХРОНИЧЕСКАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
С РАСШИРЕНИЕМ ТОЛСТОЙ КИШКИ И УЛУЧШЕНИЕ В 
РЕЗУЛЬТАТЕ ЛЕЧЕНИЯ ПРЕПАРАТАМИ ЩИТОВИДНОЙ 

ЖЕЛЕЗЫ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор описывает случай больной 24 лет, страдающей мегаколоном 
с заметными функциональными расстройствами. 

У больной наблюдались клинически слабо выражениые признаки 
гипотиреоза при основном обмене —24%. 
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Осиовываясь на влиянии отсутствия секреции щитовидной железы 
на кишечную перистальтику, а также на описаниых в литературе 
случаях, автор применял в течение 3 месяцев лечение препаратами 
щитовидной железы, которое привело к заметному улучшению как 
пищеварительных расстройств, так и недостаточности щитовидной же- 
лезы и полового инфантилизма. 


INSUFFISANCE THYROIDIENNE CHRONIQUE SUIVIE 
РЕ MÉGACOLON, AMÉLIORÉE PAR TRAITEMENT THYROÏDIEN 


RESUME 


L'auteur présente l'observation d'une malade de 24 ans souffrant de 
mégacólon, accompagné de troubles fonctionnels marqués. 

La malade présente des signes cliniques discrets d'hypothyroidie et 
un métabolisme basal de 24%. й 

Prenant pour point de départ le fait que l'absence de sécrétion thy- 
roidienne influe sur le péristaltisme intestinal, ainsi que les cas cités dans 
la littérature, l'auteur a appliqué trois mois durant un traitement thyroi- 
dien, qui a déterminé une amélioration marquée des troubles digestifs aussi 
bien que de l'insuffisance thyroidienne et de l'infantilisme sexuel. 


PATOLOGIA DE CORELAȚIE 


ACȚIUNEA TIROIDEI SI А OVARULUI IN ASIMILAREA 
SI DEZASIMILAREA CALCIULUI * 


Importanta problemei secretiilor interne ne explicá avintul mare pe 
care studiul lor 1-а luat in ultimul timp. 

Din punct de vedere fiziologic acestor funcții atit de importante si 
putin cunoscute li se datorește, în mare-parte, evoluţia normală a organis- 
iului, creșterea, menţinerea echilibrului nutritiv etc. 

Alteratiile lor se traduc în patologie prin afecţiuni din cele mai cu- 
rioase ca boala lui Addison, a lui Basedow, injantilismul, mixedemul, 
acromegalia, gigantismul, gerodermia genito-distroficä, probabil si rahi- 
tismul, osteomalacia, hemojilia, miopatia primitivă etc. 

Se pare cá multe din fenomenele involutiei senile sint în legătură си 
perturbări sau dezechilibrări în funcţionarea glandelor cu secreție internă. 
Cercetările recente începînd cu acele ale lui Josué (1) tind să stabi- 
lească raporturi intime între arteriosclerozá si hiperfunctia glandelor supra- 
renale. 

Un cîmp vast și aproape neexplorat, cu tot numărul mare de cerce- 
tări făcute în această direcţie, se întinde înaintea cercetătorilor. O scrie 
de probleme, adeseori capitale, se pun fiziologilor si patologilor. 

Neuropatologia nu poate rámine stráiná in fata acestor probleme. O 
parte din simptomele bolii Addison, mixedemului, acromegaliei, bolii Base- 
dow, deficitului ovarian traduc suferinta sistemului nervos. Acest sistem 
are un rol însemnat în menținerea echilibrului nutritiv dar pînă în pre- 
zent acest rol este încă putin precizat. Nu se știe totdeauna partea care 
revine iniluxului nervos si care compoziției anumite a mediului intern, 
ce se găsește sub dependenţa secretiilor interne. Funcţia glandelor endo- 
crine poate îi modificată de sistemul nervos. 

Leziunea congenitală a unora din glande, cum sînt suprarenalele, 
раг a împiedica dezvoltarea centrilor nervoși. 11 berg a constatat aplazia 
suprarenalelor însoţită de agenezie cerebrală. În idiotia mixedematoasá 
creierul prezintă aspectul gelatinos ca în timpul vieţii embrionare (Bour- 


* În colaborare cu Papinian. Publicat in Romínia medicală, 1904, nr. 11—12. 
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neville). Poate cá studiul secretiilor interne ne va fi de folos într-o zi 
entru înţelegerea mecanismului dezvoltării celulei nervoase. Ceea ce am 
relatat despre sistemul nervos, se poate aplica și celorlalte ţesuturi, în 
special celui osos. Dezvoltarea acestuia se face dificil cînd unele din se- 
cretiile interne prezintă o deviatie de la tipul normal, iar cînd dezvol- 
tarea lui este terminată, echilibrul acestui ţesut nu se poate menţine în 
bună stare. 

Problema secretiilor interne pare a avea o însemnătate si mai mare 
din punct de vedere general. 

Intelegerea mecanismului intim, prin care glandele endocrine influen- 
teazä nutriția, va clarifica o problemă ce se află la însăși baza biologiei. 
Este vorba de problema asimilatiei. 

- Га fiinţele unicelulare, unde funcțiile sint nediferentiate, protoplasma 
trebuie să facă față tuturor necesităţilor pentru a-și continua existenţa 
în mediul ambiant. 

. Din contră, la organismele superioare functiile se specializează, se 
individualizează, si in acest mod se pun mai bine în evidenţă, se clarifică 
(Claude Bernard). | 

Acest proces îl suferă, într-o anumită măsură, funcţia fundamentală a 
asimilatiei. Anumite celule nu sint în stare să-și asimileze singure mate- 
riile nutritive din mediul intern, fără ca aceasta să sufere o modificare 
prealabilă prin intermediul* unor substanţe produse de alte celule. Cunoaș- 
terea acestor substanțe și a modului în care ele lucrează asupra materiilor 
nutritive din mediul intern, a transformărilor pe care le imprimă acestora 
pentru a putea să facă parte din corpul unei celule, unei fibre etc. va 
lămuri, credem pînă la un punct, mecanismul asimilatiei. 

În lucrarea de fatä vom încerca să stabilim că tiroida are un rol 
important în asimilarea calciului, iar ovarul un rol asemănător în dezasi- 
milarea acestui element. 

Se știe, în urma observaţiilor lui Reverdin, Kocher, Charcot 
etc., că atrofia, agenezia sau extirparea tiroidei aduce cu sine mixedemul. 
Se știe de asemenea că în cazurile cînd leziunea tiroidei este congenitală, 
sau survine în copilărie, osificarea nu se poate face și bolnavii rámin 
infantili din punctul de vedere al sistemului osos, ca si din acela al altor 
sisteme sau aparate. De asemenea, în mixedemul adulţilor se observă o 
stare de inferioritate însemnată a ţesuturilor bogate în calciu, spre exemplu 
a dinţilor. Distrofiile osoase nu sînt rare la cei cu hipotiroidism. Există 
o formă de reumatism asupra cărora sperăm să revenim într-o lucrare 
ulterioară, care ar putea merita numele de reumatism cronic distiroidian 
sau hipertiroidian. Un număr de cercetări printre care Terchevski, 
Ausset (2), Hertoghe (3), Browning și Brooklyn (4) etc. 
admit existența unor relații intime între producerea rahitismului si alte- 
ratia funcţiilor tiroidiene. | 

Dar care este ratiunea intimá a aparitiei acestor tulburári din partea 
țesutului osos in cazurile de alteratii tiroidiene ? Fără îndoială că aceasta 
trebuie căutată în modul in care tiroida iniluenează schimburile nutritive.: 

. Un număr relativ însemnat de autori, printre care cităm pe Lustig (5), 
Magnus (6), (7), Scholz (8), Roos (9), Voit (10), Schilt 
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Andersson și Bergmann (11), Stiive, Thiele si Nehring, 
Schâwdori (12), Baldoni (13), Baldi (14), Schiodte (15) 
etc., au studiat acțiunea tiroidei asupra schimburilor nutritive, extirpind 
glanda sau administrind-o la animale sau la om, Не observind cazurile 
clinice de mixedem sau de Basedow. Faptele importante се decurg din 
aceste cercetări sint următoarele : tiroida exercită o acțiune acceleratoare 
asupra nutritiei ; mărește oxidatiile, eliminarea .ureei, a clorurilor si a aci- 
dului fosforic. Cind organul este in deficit oxidatiile sint diminuate, acidul 
fosioric, clorurile si ureea sint eliminate in mai mică cantitate. 

Aceste modificări ale nutritiei nu sint suficiente pentru a explica 
distrofia oaselor, a dintilor si ţesuturilor bogate în calciu. Retentia aci- 
dului iosforic în deficitul tiroidian ar lăsa să se presupună o retenție a 
fosfaților, deci nu s-ar putea constata de ce în mixedemul congenital osifi- 
carea. este împiedicată, sau in mixedemul adulţilor organele ce contin 
calciu în abundență, dinții in special, suferă alteratii atit de însemnate. 

Rațiunea acestor fenomene precum și a altora, le găsim într-o funcție 
aproape necunoscută a tiroidei, a cărei abolire sau perturbare este singura 
capabilă să ne explice tulburările de care ne ocupăm. Tiroida are un rol 
important în asimilarea calciului. ` 

Într-o lucrare plină de interes și pe care unul din noi a rezumat-o 
într-o monografie anterioară, Moraczevski (16) (din Karlsbad) a 
studiat starea schimburilor nutritive într-un caz de acromegalie. Autorul 
a căutat, în plus, să constate modul cum diferite medicamente influențează 
metabolismul în această boală. Nu ne interesează aici decît rezultatul pe 
care l-a obținut cu preparatele tiroidiene pe care le-a administrat bolnavu- 
lui timp de 6 zile. El a constatat pe lîngă exagerarea eliminării azotului, 
clorului și fosforului, o mărire a retentiei calciului. Moraczevski n-a 
insistat prea mult asupra acestui fapt care pentru noi are o importanţă 
deosebită căci el pune în evidență o funcție a tiroidei, necunoscută pînă 
acüm. S-ar putea obiecta că studiul de care vorbim se bazează pe un sin- 
gur caz și acela patologic. Obiecţia aceasta ni se pare însă putin fondată 
căci tiroida administrată în acest caz a influențat metabolismul azotului, 
clorului și fosforului. Trebuie deci să admitem că și modificările în metabo- 
lismul calciului nu sînt întîmplătoare. Pe de altă parte, se pare cá in mixe- 
dem, pe lîngă o diminuare a eliminării azotului, fosforului și clorului, există 
o creștere a eliminării calciului. Această constare n-a fost făcută pînă 
acum decit în două cazuri descrise de Haushalter și Guérin (17), 
dar nu ne îndoim că cercetările ce se vor face în viitor vor arăta că 
este vorba de un fapt general. 

Am studiat acțiunea tiroidei într-un caz de infantilism eredosifilitic 
foarte probabil hipotiroidian. Rezultatul ce l-am obţinut concordă cu acelea 
ce reies din observaţiile lui Moraczevski, Haushalter și 
Guérin. 

Vom reda pe scurt observatia bolnavei. 

A. N., în vîrstă de 15 ani. Părinţii trăiesc, tatăl a suferit de sifilis, pe care La 
transmis mamei şi copiilor. Bolnava mai are cinci irati şi surori, toți cu stigmate de 
sifilis ereditar. Un îrate si o soră, cei mai mari, au cefalee nocturnă, dureri osteocope 
cu tot tratamentul specific pe care-l urmează regulat. 
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= De la virsta de un ап, după afirmaţiile mamei, bolnava avea nasul infundat 
-— €oriza sifilitică. A fost tratată la spitalul de copii si coriza a dispărut. 

La virsta de 9—10 ani a avut accese de epilepsie jaksoniană, limitate la muşchii 
feței, neïnsotite de pierderea cunoștinței. A fost internată într-un serviciu de neuro- 


atunci a avut aproape continuu dureri de cap, mai ales noaptea. A avut dureri 
osteocope. 

Starea prezentă. Bolnava foarte putin dezvoltată, раге a nu avea mai mult de 
10—12 ani. Înălțimea este de 1,26 m si greutatea de 26 kg. Tiroida nu se poate palpa. 
Fruntea este mică, oblică de sus în jos si dinapoi înainte; arcadele sprincenoase sint 
putin proeminente, cu sprincenele nedezvoltate în ceea ce privește numărul si gro- 
simea perilor. Genele sint relativ bine dezvoltate. Pe corneea dreaptă se constată 
urmele unei keratite. Nasul turtit 1а bază, este láfit mai jos (ca în sfilisul ereditar 
sau în hipotiroidism). Narinele lasă să se vadă mucoasa hipertrofiată mai ales în 
partea dreaptă. Buzele sînt bine dezvoltate, cea superioară este mai groasă. Șanțul 
nazo-genian foarte putin dezvoltat ; bărbia mică şi ascuţită. Unghiul format de ramura 
verticală cu cea orizontală a maxilarului inferior este foarte mare. Urechile relativ mari 
pentru figura ei. Nu prezintă exostose claviculare. Tibiile au aspectul normal. 

Aparatul digestiv. Apetitul păstrat. Alterafii dentare (mai ales ale incisivilor). 
Marginea dinţilor este semilunará. Amigdalele mari, fundul gítului palid. Tranzit 
intestinal normal. Ficat, splină normale.  . à 

Aparatul respirator. Respirație dificilă pe nas si gură. Ritm respirator: 28 res- 
piraţii pe minut. Capătă foarte ușor corizä. 

Șocul apexian, normal, în al 5-lea spațiu intercostal stîng. Pulsul rar, 60 pulsatit 
pe minut. 

Aparatul genito-urinar. Mamelele nu sint mai dezvoltate decît la un copil de 
8—10 ani. Nu este menstruatä. N-a prezentat nici un fenomen premergător acestei 
funcții. Emisia urinară normală. Examenul cantitativ şi calitativ al urinei: cantitatea 
900 ml în 24 В, aspectul tulbure şi mirosul normal. Reacţia acidă. Densitatea 1,022. 


MT in 24 de ore 
Materiile organice, : 5126 46,134 
Ure . . . . . . . . . . . . 11,60 10,440 
Acid fosforic . . . . . . . . . . 1,050 0,945 
Clor total . . . . . . . . . . . 5,68 5,112 
Clorură de sodiu. . . . . . . . . 9 36 8,334 
Calciu. . . . . aes 0,45 0,405 ` 


Glucoza, albumina si indicanul sînt absente. Examenul microscopic arată pre- 
zenta celulelor vezicale, leucocitelor, cristalelor de urat de sodiu si numerose cristale 
de fosfați amoniaco-magnezieni. 

Sistemul nervos. Inteligența dezvoltată, bolnava ne dă relații destul de amánun- 
fite asupra ei si a familiei. Nu prezintă tulburäri de sensibilitate. Rleflexele osteotendi- 
noase normale. Sensibilitatea specială nu este alterată ; mirosul este diminuat. 

Tulburări trofice. Dezvoltarea generală este deficitară. Părul capului este puțin 
dezvoltat şi foarte fin. Nu-i cade párul, dar nici nu i-a crescut de cînd era mică. 
N-are peri în regiunea pubianá sau ахПага. Unghiile, mai ales acelea de la picioare, 
sînt neregulate. 

Bolnava a urmat ani întregi tratament cu siropul Gibert, fără să observe modi- 
ficări apreciabile. 


314 С. I. PARHON 


In fafa acestui caz și considerind infantilismul manifest ce-l prezintă, am 
recurs la tratamentul cu tiroidá. Am administrat tiroida de vițel. Dozele au fost 
1—1,50 g pe zi. 

Tratamentul tiroidian îl începe la 12 decembrie. Pulsul 64 pe minut. Cîntă- 
reşte 26 kg. 

In 13 decembrie, pulsul este 60 de bătăi pe minut; 15 decembrie 62 pulsaţii; 
19 decembrie 72 pulsatii; 22 decembrie 68 pulsatii; 26 decembrie puls 92 pe minut; 
29 decembrie repaus; 30 decembrie 72 bătăi pe minut; cîntăreşte 27,4 kg; 31 decem- 
brie si 1 ianuarie (1904) repaus; 2 ianuarie puls 88; talia 1,28 m; 3 ianuarie, 
repaus; 4 şi 5 ianuarie puls 98 pe minut; 6 ianuarie puls 92 pe minut; 8 ianuarie 
puls 80 pe minut; talia 1,28 m; 9 ianuarie puls 78. Continuă regulat tratamentul; 
11 ianuarie pulsul 102. Se începe a se da tiroida numai la două zile o dată. 

12 ianuarie, urina 600 ml în 24 de ore, culoarea galbenă, aspect tulbure, depozit 
abundent, färä miros, reacţie alcalină, densitate 1025. 


Dia în 24 de ore 


Materii organice . . . . . . . 58,95 34,950 
ree а jv caes X084 De ox ow. 286,10 15,660 
Acid fosforic . . . . . . . . . . 1.30 0,78 
Calciu . . . . { бл ‚к Ма et 0,25 0,15 


Albumina, glucoza si indicanul absente. Examenul microscopic arată prezența 
cristalelor de fosfati amoniaco-magnezieni, urati de sodiu si de amoniu. 

14 ianuarie pulsul 114: 20 ianuarie cîntăreşte 27,650 kg, ialia 1,285 m. Con- 
tinuă regulat, la două zile, tratamentul. 26 ianuarie pulsul 76; 4 februarie puls 100 
pe minut; 13 februarie pulsul 78 pe minut. Se reîncepe tratamentul zilnic. 18 februa- 
rie pulsul 90 pe minut; 20 februarie talia 1,298 m: cîntăreşte 27 kg. 

Bolnava continuă tratamentul. 


Din această observaţie reiese că avem de-a face cu un caz de infan- 
tilism eredosifilitic și probabil hipotiroidian. Semnalám cu acest prilej 
numai acțiunea eficace a tratamentului tiroidian. În mai puţin de trei luni 
bolnava a crescut în înălțime aproape cu 4 cm, iar în greutate cu 1 kg. 

Relativ la eliminarea calciului, care ne interesează mai mult în lu- 
сгагеа de faţă, observăm că bolnava elimina 0,450 g%o, respectiv 0,405 g 
în 24 ore înainte de tratament. La o lună după începerea tratamentului, 
cantitatea a scăzut la 0,250 g % si 0,150 în 24 ore. Există deci o scădere 
considerabilă a eliminării calciului sub influența tratamentului tiroidian 
și o creștere a ureei. 

Imposibilitatea fixării calciului în organism datorită deficitului func-. 
tional al tiroidei, demonstrează existența unei funcţii necunoscute pînă 
în prezent a acestei glande. Tiroida înlesnind asimilarea acestui element, 
ne putem explica lipsa de osificare din mixedemul infantil și din mixe- 
demul experimental al animalelor tinere, leziunile dinţilor din acest sin- 
drom precum si alte fapte ce le vom cita mai jos. 

Astiel, Lanz extirpind tiroida unei găini tinere, a observat că acest 
animal nu a ouat decît o dată și atunci un ou a cărui coaje nu era mai 
groasă decît o coală de hîrtie. 

Importantă însă este acţiunea eficace a tiroidei în consolidarea fractu- 
rilor care se explică perfect prin prisma faptelor cu al căror studiu ne 
ocupăm. 
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HanausiSteinlein sint autorii cari au intrebuintat pentru prima 
oară, cu succes, opoterapia tiroidiană în consolidarea fracturilor la animale 
tiroidectomizate. G. Gauthier care a consacrat numeroase studii proble- 
mei tiroidei, a aplicat acest tratament la om, în șase cazuri de fracturi 
(fără tendinţă de consolidare) cu rezultate foarte bune. | 

Quenu, Reclus, Ferria (18), Potherat, Tronchet (19), 
Pascal Lambret, Kappeler, Chapellier etc. nu au avut re- 
zultate asemănătoare. 

Poirier a obtinut numai intr-un caz din douá un rezultat pozitiv. 
Alti autori ca Stahel, Guinard, Richard, Gerard-Marchan d, 
au avut de asemenea rezultate negative, dar cind este vorba de a aprecia 
acliunea unui medicament, trebuie sá tinem seamá de doza, modul de pre- 
parare si originea medicamentului, terenul asupra căruia acţionează etc. 
Făcînd bilanţul cazurilor pozitive și al celor negative, reiese că acţiunea 
tiroidei asupra consolidării fracturilor este neindoielnicá. 

G. Gauthier (20), în 32 din 37 de cazuri, obţine consolidarea 
fracturilor. Autorul consideră că însăși rezultatele negative, nu infirmă 
eficacitatea metodei, ci îi precizează indicaţiile. Tiroida favorizează osteo- 
geneza, de aceea tratamentul va rămîne fără efect cînd consolidarea 
este împiedicată printr-o cauză locală, ca interpunerea unui fascicul mus- 
cular între fragmentele osoase. 

Bayon (21) a constatat, în experienţele făcute pe iepurii de casă, 
întîrzierea consolidării fracturilor cînd se extirpă glanda tiroidă. Această 
întirziere se produce imediat după operaţie, înainte ca animalul să se fi 
casectizat. Opoterapia tiroidiană în aceste cazuri grăbeşte consolidarea, 
fără a putea înlocui cu totul glanda extirpată. La animalele normale, 
cărora li s-a administrat tiroidă, fracturile se vindecă mai repede decit la 
acele netratate. 

Carriére si Vanverts (22) au obținut, din contră, rezultate 
negative. Consolidarea s-a făcut mai repede la animalele martore decît la 
acelea tratate cu tiroidă. 

Pizzolini a constatat, cá ехНграНа tiroidei produce о intirziere 
în consolidarea fracturilor numai după ce animalele аи ajuns în stare 
de casexie. Pentru acest autor, intirzierea în consolidare se datorește case- 
хе, nu absenței glandei. Nu trebuie uitat, că tocmai deficitul acestui organ 
este cauza defectului de nutriție ce produce casexia. Cît pentru structura 
calusului, aceasta după consolidare era aceeași la animalele de experiență 
ca și la martori. | 

Rolul tiroidei in asimilarea calciului explicá actiunea neindoielnicá 
a acestei glande asupra: consolidării fracturilor, creşterii normale, for- 
mării cojii oului la păsări, precum și accelerării osificării și creșterii la 
mixedematosi si infantili prin opoterapia tiroidiană. Aceste fapte nu se 
puteau explica fără cunoașterea acestei funcții. 

Această funcție a glandei tiroide ar putea să ne facă să înţelegem 
acțiunea ei terapeutică în hemofilie. Într-adevăr, calciul facilitează coagu- 
larea singelui si diminuá tendinţa la hemoragie. Se știe cá unii fiziologi, 
printre care Green, Ringer și Sainsbury, Artgus si Pages, 
Pekelhaing, Lilienfeld, susţin că sărurile de calciu au un rol 


| 
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foarte important în fenomenul coagulării. Lipsa de dezvoltare sau căderea 
părului la mixedematoși și hipotiroidieni s-ar putea explica de asemenea 
prin modificările metabolismului calcic, întrucît sărurile de calciu, în spe- 
cial carbonatul si îosfatul, intră în proporţii însemnate în compoziţia 
cenușii părului. Fără îndoială însă, cá si alti factori, in special tulburări 
în elaborarea și eliminarea iodului și arsenicului, pot concura la același 
efect, după cum reiese din cercetările lui A. Gauthier (23). 


О РОЛИ HIHTOBH/IHOH ЖЕЛЕЗЫ И ЯИЧНИКА В 
АССИМИЛЯЦИИ И ДИССИМИЛЯЦИИ КАЛЬЦИЯ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор указывает на особо сильное влияние, оказываемое эндо- 
криниыми железами на обмен вообще и солевой обмен в частности. 

Приводится ряд доводов в пользу гипотезы, согласно которой 
щитовидная железа играет важиую роль в ассимиляции кальция, а 
яичник — в диссимиляции этого элемента. 

При детской микседеме окостенение не происходит, зубные дистро- 
фии часты. Автор считает, что при недостаточности щитовидной железы 
существует повышенное выведение кальция. 

Описывается случай гипотиреоидного, на почве врожденного CH- 
филиса, инфантилизма, в котором лечение препаратами щитовидной 
железы привело к увеличению роста и потере веса. Содержание кальция 
в моче также снизилось. 

Этот случай говорит в пользу теории, по которой секреция щито- 
ВИДНОЙ железы необходима для поглощения кальция в организме. 

Далее приводятся хорошие результаты срастания переломов, полу- 
ченные при помощи гормонотерапии препаратами щитовидной железы 
как при гипотиреозе человека, так и у животных, подвергнутых уда- 
лению щитовидной железы, 

Другие расстройства при недостаточности щитовидиой железы, 
как выпадение волос, также могут быть объяснены отсутствием асси- 
миляции кальция. 


L'ACTION DE LA THYROÏDE ET DE L'OVAIRE 
SUR L'ASSIMILATION ET LA DÉSASSIMILATION DU CALCIUM 


RESUME 


L'auteur montre l'influence extrêmement marquée que les glandes en- 
docrines exercent sur le métabolisme en général et en particulier sur le 
métabolisme minéral. 

On présente une série d'arguments en faveur de l'hypothése que la thy- 
roide jouerait un róle important dans l'assimilation du calcium et l'ovaire, 
un róle similaire dans la désassimilation de ce méme élément. 
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Dans le myxoedéme infantile, l'ossification n'a pas lieu, les dystrophies 
dentaires sont également plus fréquentes. L'auteur estime que, dans l’insuf- 
fisance thyroidienne, il y a élimination accrue du calcium. 

On présente une observation d'infantilisme hérédo-syphilitique hypo- 
thyroidien, dans lequel le traitement à la thyroïde a conduit à l'augmen- 
tation de la taille et à une baisse pondérale. Les chiffres de la calciurie 
ont également diminué. 

Cette observation plaide en faveur de l'hypothése que la sécrétion 
thyroidienne est indispensable à la fixation du calcium dans l'organisme. 

On cite ensuite les effets salutaires de l'opothérapie thyroidienne dans 
la consolidation des fractures, tant dans Phypothyroidisme humain, que 
chez les animaux éthyroidés. 

D'autres troubles de l'insuffisance thyroidienne, comme la chute des 
cheveux, pourraient également s'expliquer par le défaut d'assimilation du 
calcium. 
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РАТОСЕМА SI TRATAMENTUL 
REUMATISMULUI CRONIC ARTICULAR* 


Patogenia reumatismului cronic articular este încă destul de obscură. 
Ne propunem în această lucrare să arătăm rolul ce revine probabil modi- 
ficărilor funcțiilor glandelor cu secreție internă, mai ales ovarului si ti- 
roidei, în apariţia acestei boli precum și eficacitatea remarcabilă pe care o 
prezintă uneori tratamentul cu tiroidă. 

In mai 1895, la Reuniunea generală a medicilor elvețieni care s-a 
ținut la Lausanne, Revillod a emis părerea că unele stări zise reuma- 
tismale intră în categoria distrofiilor glandulare. Vom expune observaţia 
unui caz, dintre cele mai interesante și care justifică pe беш dupá pá- 
rerea noastră, acest mod de a vedea. 


* 


Este vorba de un bărbat de 47 de ani, de profesie comerciant. Nu ne poate da 
nici o informatie asupra tatálui; mama a murit in urma unui ictus apoplectic. 

La 4 ani și-a fracturat о gambá si vindecarea s-a făcut foarte încet. Mai tîrziu 
a prezentat de mai multe ori accese de malarie. 

La 21 de ani a suferit de blenoragie; s-a vindecat în 2 luni. Cu trei ani mai 
tîrziu, în 1879, au apărut dureri în articulația genunchiului, articulațiile tibio-tarsiene 
si în cáleiie; violența acestor dureri era atit de mare in cît mersul devenea imposibil. 
Numai după patru luni de tratament a inceput să meargă deși durerile si întepäturile 
în călcîie au mai persistat. După 6 ani (1885) durerile și-au reluat intensitatea inițială 
obligînd bolnavul să păstreze repausul la pat. A făcut mai multe tratamente printre 
care si fumigatii mercuriale. După două sau trei luni și-a putut relua ocupațiile dar 
durerile apăreau din cînd în cînd mai ales în cälciie. După 16 ani de la începutul 
bolii se produce o nouă exacerbare, bolnavul urmînd fără rezultat un tratament iodat 
şi băi sulfuroase. Au apărut citeva placárde discrete de eczemä de două ori în acelaşi 
an. De fiecare dată а fost internat în spital pentru o perioadă de patru şi respectiv de 
cinci luni la Spitalul Pantelimon prezentind dureri intense în articulaţii. Durerile au 
diminuat dar eczema a persistat. 


* În colaborare cu І. Papinian. Publicat în Presse médicale, 1905, nr. 1. 
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Articulațiile degetelor de la miini si de la picioare, tibio-tarsiene precum si ra- 
dio-carpiene erau tumefiate. Articulațiile genunchilor prezentau crepitatii. Faţa si о 
bună parte din pielea capului erau acoperite de eczemá. Urina avea o culoare gal- 
репа palidă, cu densitatea 1005 si albumină 2,50 2%. Tratamentul cu iod şi ulterior 
cu nittat de argint nu au avut пісі un rezultat. S-a recurs atunci la bicarbonat de 
sodiu începînd cu 2 g pe zi si crescînd în fiecare zi cu două g pînă la doza de 
30—40 g pe zi. Apoi dozele au fost diminuate progresiv pînă la 2 в. S-au făcut băi 
cu carbonat de sodiu si pansamente cu bicarbonat pentru eczemá. După fiecare lună 
de tratament urmat а făcut o pauză de 15—30 zile. Sub influenta acestui tratament 
eczema dispare complet iar durerile diminuă. 

In decembrie 1902, bolnavul, care nu mai luase bicarbonat de sodiu de cîteva 
luni este din nou cuprins de dureri violente. Se reia tratamentul cu bicarbonat de 
sodiu începînd cu doza zilnică de 5 g care este crescută progresiv piná la 70 g în 
а 15-а zi. Apar simptome de intolerantä gastrică, anorexie, dureri epigastrice, poli- 
dipsie si poliurie marcată (6 1 în 24 ore); densitatea urinii 1000—1002. Se sus- 
pendă tratamentul și este înlocuit cu tonice. | 

In octombrie 1903 cantitatea de uriná ега 2500—3000 ml; densitatea 1012—1014. 
Se face un examen amănunţit al bolnavului și se constată următoarele: 

Hola La ochiul drept o ptozá partialá a pleoapei cu pupila mioticá; obrazul de partea 
| à respectivä este turtit. Existä deci probabil o paralizie a simpaticului cervical. Inteli- 
| 
i 


genta si sensibilitatea obiectivă sînt normale. Bolnavul are o senzație permanentă de 
frig. Faţa și pielea capului, sînt acoperite de eczemă, urechile sînt roșii cu descua- 
mări albicioase, în grosimea urechilor se simt indurafii: toii sau depuneri de calciu. 

Tegumentele sint uscate, bolnavul declarînd cá nu transpiră niciodată. Părul este 
rar si aproape alb; a început să incárunfeascá de aproximativ 20 de ani. Unghiile 
degetelor de la míini si de la picioare sînt striate, friabile, casante, albicioase, fără 
inus luciu; cele ale policelui, mediusului sting si a -primelor patru degete de la mina 
iue dreaptá se decoleazá spontan. 

Bolnavul prezintă dureri articulare mai ales cînd timpul este ploios si umed. 
Cele mai multe din articulații, mai ales cele ale degetelor, prezintă deformatii si 
anchiloze foarte accentuate. Aparatul respirator este normal. *“Bătăile cordului sînt 
slabe. Nu se percep zgomote anormale. Pulsul 78 pe minut, este slab bătut, tensiunea 
se percepe cu greutate. | 

Värsäturi aproape dupá fiecare masä, constipatie; ficatul depäseste rebordul 
falselor coaste, splina nu se percutá, iar rinichii nu se palpeazá. Urina confine albu- 
ps mină (7 5%); oligurie. Examenul organelor genitale nu relevă nimic deosebit. 

WE Unele simptome pe саге le prezenta bolnavul, ca senzația permanentă de frig si 
uscăciunea tegumentelor din pricina absenței transpiratiei, distrofia foarte accentuată: 
a tegumentelor si a anexelor, precum si hipoazoturia ne fac să ne gindim la posibili- 

tatea existenţei unei insuficiențe tiroidiene în acest caz. 
Pe de altă parte, rezultatele obținute de unii autori ca Lancereaux și 
: Paulescu, Hertoghe si Viala, prin opoterapia tiroidiană în reumatismul cro- 
= nic, ne-au hotárit să începem la 29 octombrie acest tratament. Initial, am întrebuințat 
glandă tiroidá, de oaie, iar mai tîrziu din pricina lipsei acesteia am întrebuințat 

SS tiroidá de vițel. - 

үш Durerile si eczema au început să diminue pentru a dispărea in scurt timp com- 
i plet. Tegumentele au început să devină umede, fenomen ре care bolnavul nu l-a mai 


i 
| 
i 
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prezentat de mult timp. Pulsul a devenit mai frecvent ajungînd progresiv la 94—98 
pe minut; unghiile au început să crească normal şi să-și capete luciul, 

Bolnavul a observat că mișcările în articulații au devenit mai libere și la înce- 
putul lunii mai a început să meargă. Bolnavul a suferit o adevărată regenerare. 

Cantitatea de urină depăşeşte încă mult normalul, procentul de albuminä este 
mai mic, iar cantitatea celorlalte substanțe excretate este aproape normală. 

In faţa acestor rezultate sîntem în drept să regretăm că nu s-a început mai 
devreme acest tratament, care ar fi împiedicat desigur producerea deformatiilor si a 
anchilozelor ireparabile pe care această boală prelungită le-a determinat în cursul 


anilor de suferință. 


x 


La acest bolnav dintre toate tratamentele întrebuințate înaintea celui 
tiroidian numai bicarbonatul de sodiu a dat rezultate apreciabile făcînd 
să dispară eczema dar lăsînd să persiste durerile. Pentru aceasta аи fost 
necesare doze masive care n-au fost bine suportate și par a fi provocat 
unele tulburări printre care și poliuria care mai persistă. 

Senzatia continuă de frig, lipsa transpiratiei, remarcabila distrofie 
a tegumentelor si a fanerelor ne-au făcut să ne gindim la o alterare a 
glandei tiroide însoţite de hipofunctie. 

Se pot recunoaște într-adevăr printre aceste simptome tulburările 
care se întîlnesc constant în mixedem. Dermatozele ca eczema, psoria- 
zisul, trebuie să ne facă să ne gindim la o tulburare generală а nutritiei 
de care alterarea anatomicá sau functionalä nu este străină. Nu avem 
decît să ne amintim de bunele rezultate obținute în astfel de cazuri prin 
opoterapia tiroidiană. 

Pe de altă parte, artropatiile sînt semnalate în mai multe cazuri pu- 
blicate de hipotiroidie benignă cronică. Aceste consideraţii ne-au făcut să 
recurgem, în cazul nostru, la opoterapia tiroidiană. Am avut de la început 
impresia că am găsit tratamentul specific, singurul în stare de a vindeca 
bolnavul. Astfel, după rezultatele obținute credem că sîntem în măsură 
să aplicăm cazului nostru și celor analoge numele de reumatism cronic 
distiroidian sau hipotiroidian. 


* 


Vom aminti cu acest prilej cá unii autori au intrebuintat cu succes 
tratamentul tiroidian in unele cazuri de reumatism cronic. 

Astiel Lancereauxsi Paulescu au observat cazuri care prezen- 
tau asemánári cu cel pe care l-am prezentat si in care tratamentul tiroi- 
dian a dat rezultate remarcabile. 

Pentru acesti autori, toate aceste tulburári sint datorite unei alterári 
în funcția sistemului nervos, secreția tiroidiană servind la elaborarea unei 
substanțe necesare întreţinerii stării normale a acestui sistem. 

Hertoghe a observat, de asemenea, efecte remarcabile în afec- 
tiuni, etichetate drept reumatismale, cu tratamentul tiroidian. | 

De asemenea, Claise а prezentat la Societatea națională a spita- 
lelor din Paris observația unui caz de poliartrită deformantá în care tra- 
tamentul tiroidian a mărit considerabil schimburile nutritive. 
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=- Astfel ureea de la 9,6 s-a ridicat la 17 g, acidul uric de la 0,3 la 
0,4 g, acidul fostoric de la 1,5 la 2,6 g si clorul de la 6,7 la 8 g. Din 
contra zahărul din urină care atingea cifra de 5,2 g s-a redus la „urme“ 
iar albumina de la 0,12 © a scăzut la 0,05 в. Autorul a observat acest 
caz prea putin timp pentru a ne pronunța asupra valorii tratamentului 
față de manifestările poliartritei. Vom reţine din această observaţie scá- 
derea albuminuriei sub influența tratamentului tiroidian. Regásim aceeași 
constatare si în cazurile observate de Lancereaux, P. Marie si 
Crouzon ca și în cel pe care l-am comunicat în prezenta lucrare. Am 
mai observat un caz demn de а fi reţinut din acest punct de vedere. 

La un nefritic cu edeme, oligurie, scăderea densităţii urinare si albu- 
minurie considerabilă tratamentul tiroidian a făcut să dispară toate aceste 
tulburări. 

Edemele s-au resorbit, cantitatea de urină a crescut de la 300 la 
1500—1700 ml în timp ce albuminuria de la 6 g, cit era înainte de tra- 
tament, a dispărut complet. 

Aceste fapte tind să demonstreze patogenia de ordin distrofic a unor 
nefrite si arată, de asemenea, că albuminuria nu este întotdeauna о contra- 
indicație, formală, a tratamentului cu tiroidă, părere pe саге o împărtășește 
și Briquet. Dimpotrivă, acest simptom este în unele cazuri fericit influ- 
entat de tratament. | 

Este locul sá reamintim aici cercetärile lui Lange саге а observat 
cá femeile eclamptice si albuminurice se recruteazá tocmai dintre acelea 
a căror glandă tiroidá nu se hipertrofiază in sarcină, cu alte cuvinte ar 
prezenta un grad oarecare de insuficiență tiroidiană. 

Vom cita studiul pe саге Viala l-a consacrat opoterapiei tiroidiene 
aplicată în afecțiunile reumatismale. 

Acest autor a constatat printre efectele acestei medicatii o accelerare 
a circulaţiei sanguine, creşterea зесгей ог, o eliminare mai mare а pro- 
duselor metabolismului azotat, scăderea în greutate în raport cu o activare 
a schimburilor, dispariţia sau scăderea fenomenelor artropatice etc. 


* 


‚ Ш concluzie, faptele pe care le-am citat ca si cazul pe care l-am 
comunicat mai sus, dovedesc cá tulburările produse in functia glandelor 
cu secreție internă trebuie să joace un rol mai important, decît se poate 
închipui, în patogenia reumatismului cronic. 

Hipotuncţia tiroidiană ar produce condiții deosebit de favorabile pentru 
apariția acestei boli. Această părere este împărtăşită și de Viala. 

Cu acest prilej este interesant să constatăm că insuficienţa ovariană 
pare a acţiona în același sens în unele cazuri. 

Ord a presupus deja. o legătură între afecțiunea care ne preocupă 
si alterarea funcțiilor glandelor sexuale. 

În cazul observat de Claisse, poliartrita deformantă s-a. dezvoltat 
o dată cu stabilirea menopauzei la 59 de ani. Intr-o observație a lui 
Renon și Heitz, la o femeie suferind de o formă de adipozá, pe саге 
acești autori. o încadrează în boala lui Dercum, apariția de tumori lipo- 
matoase a încetat cu menopauza, în schimb de la această dată s-a ‘dez- 
voltat o adevărată artrită deformantá. 


91 — Opere alese, vol. III — c. 48. 
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Mai menţionăm ип caz pe care l-am observat recent: la o femeie 
care prezenta o menopauzá precoce cu semne nete de insuficiență ova- 
папа si hipertiroidie (senzaţie de căldură, transpiratii exagerate, tahi- 
cardie si chiar un grad de ușoară exoftalmie), am constatat apariția tume- 
factiilor dureroase ale articulaţiilor care nu putea îi atribuită nici reuma- 
tismului poliarticular acut, nici unei artrite tuberculoase sau sifilitice, nici 
unei artrite infectioase oarecare. 

Am afirmat cá ne pare curios să constatăm prezența, in astiel de 
cazuri, a reumatismului asociat cu insuficienta ovarianá. Intr-adevár, dupá 
cum rezultá din faptele dovedite de Hertoghe si Gauthier si din 
cele relatate de unul din noi in mod amănunţit in cele două lucrări făcute 
în colaborare cu Goldstein există între ovar și glanda tiroidă relaţii 
antagoniste. 

Cînd funcția glandei tiroide este scăzută sau abolită, aceea a ova- 
rului este exagerată și invers. Or, am văzut că insuficienţa tiroidiană 
creează si ea, cel putin în unele cazuri, condiţii favorabile apariţiei reu- 
matismului cronic deformant. 

Este dificil în stadiul actual al științei să explicăm aceste fapte. Ne 
putem gîndi că în unele cazuri încetarea funcţiei ovariene a dus la o 
exagerare urmată de o diminuare excesivă a funcției tiroidiene ca în expe- 
rientele de hipertiroidizare ale lui Ballet si Enriquez. 

De asemenea, putem considera cá alterárile uneia sau alteia din aceste 
funcţii produc o perturbare în asimilarea calciului. După cum am stabilit, 
bazati pe unele fapte constatate de Senator si Koraczewski si pe 
cercetări personale, tiroida intervine în asimilarea acestui element în timp 
ce ovarul, antagonist al acestei glande, favorizează dezasimilarea. 

In sfirsit, dacă prin majoritatea acțiunilor lor asupra schimburilor, 
aceste două glande au o acţiune antagonistá, se pare cá, din cercetările 
noastre, precum şi din cele pe care unul din noi le-a făcut cu Gold- 
stein, ele au о acţiune sinergică asupra formării $1 eliminării ureei. 

Cantitatea ureei eliminată prin urină este scăzută în insuficiența tiroi- 
diană ca și în cea ovariană. Tratamentul opoterapic cu preparatele din- 
tr-una sau din cealaltă glandă măresc însă considerabil eliminarea. Poate 
această scădere a cantității de uree eliminată este o condiţie favorabilă 
pentru dezvoltarea reumatismului cronic. 


ПАТОГЕНЕЗ И ТЕРАПИЯ XPOHHUECKOTO РЕВМАТИЧЕСКОГО 
ПОЛИАРТРИТА 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор описывает случай больного, страдавшего в течение многих 
лет болями и опуханием суставов, приведшими к развитию анкилозов. 
Одновременно y него наблюдались и большие бляшки экземы. Все 
способы лечения, за исключением двууглекислого натрия в очень 
больших дозах, который действовал на экзему, оставались без 
результата. 
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Постоянное ощущение холода, отсутствие выделения пота, дистро- 
фия кожных покровов и их придатков позволили предположить наличие 
гипотиреоза. Результаты лечения препаратами щитовидной железы 
оказались исключительно благоприятными: боли и опухлость суставов 
исчезли, кожные покровы стали влажными, ногти приобрели нормаль- 
ный вид. Больной смог ходить. 

Автор приводит ряд даииых из литературы, доказывающих важиую 
роль эндокринных желез в патогенезе хронического ревматического 
полиартрита. Гипофуикция щитовидиой железы, по-видимому, способ- 
ствует развитию этого заболевания, так же, впрочем, как и гипофункция 
яичника. | 


РАТНОСЕМЕ ET TRAITEMENT DU RHUMATISME 
CHRONIQUE ARTICULAIRE 


RESUME 


L'auteur expose l'observation d'un malade souffrant, depuis plusieurs 
années, de douleurs et de tuméfactions articulaires qui ont conduit à Plin- 
stallation d'ankyloses. П présente aussi des placards étendus d'eczéma. 
Tous les traitements, excepté le bicarbonate de soude, qui — à trés fortes 
doses — n'a iniluencé que l'eczéma, se sont avérés inefficaces. 

La sensation permanente de froid, l'absence de transpiration, la dys- 
trophie des téguments et de leurs annexes ont fourni les arguments en 
faveur de l'hypothése d'hypothyroidisme. Les résultats du traitement à la 
thyroïde ont été particulièrement satisfaisants : les douleurs et les fluxions 
articulaires ont disparu, les ongles ont repris leur aspect norinal, la marche 
est devenue possible. 

L'auteur cite une série de faits de la littérature, qui démontrent le róle 
important des glandes endocrines dans la pathogénie du rhumatisme arti- 
culaire chronique. L'hypotonction thyroidienne, tout comme l'hypolonction 
ovarienne d'ailleurs, favoriserait l'installation de cette maladie. 


DESPRE INFLUENȚA TIROIDEI ASUPRA TUBERCULOZEI 
ȘI A TUBERCULOZEI ASUPRA TIROIDEI * 


Cînd se studiază o boală infecțioasă, nu este suficient să se ia in 
consideraţie diferitele atribute ale microbului ci trebuie cunoscută, cît mai 
bine posibil, starea organismului adică terenul. Boala este rezultanta con- 
flictului între germene și teren. Acesta din urmă nu este decit expresia 
diferitelor condiții biologice sau fizico-chimice ale organismului, condiții 
care depind de integritatea mai mult sau mai putin deplină a diverselor 
organe, mai cu seamă a celor care influențează mai mult metabolismul 
general. Este vorba de glandele cu secreție internă. 

In această notă, vom studia influenţa tiroidei asupra evoluţiei tuber- 
culozei pulmonare, spunînd cîteva. cuvinte și despre actiunea tuberculozei 
asupra tiroidei, cu atît mai mult cu cît această acţiune nu pare să Не 
străină de evolutia ulterioară a tuberculozei. 

Majoritatea autorilor care au avut ocazia să se ocupe de această pro- 
blemă, sînt de acerd că tiroida are o acţiune defavorabilă asupra evoluţiei 
tuberculozei. Lépin scria în 1896 că tuberculoza раге să contraindice 
tratamentul tiroidian, tuberculosii resimtind acțiunea lui într-un mod 
îngrozitor. E 

Viala, in teza lui (Bordeaux 1899), citeazá douá cazuri de reuma- 
Dam cronic coexistind cu tuberculoza în care tratamentul tiroidian a fost 
greu suportat, desi în unul din cazuri a ameliorat totuşi reumatismul. El 
este de părere că tuberculoza și stările casectice în general constituie o 
contraindicatie pentru tratamentul tiroidian. 

Lévisi Rothschild admit cá pe terenul hipotiroidiei bacilul tu- 
berculos se dezvoltă greu. El se atenuează, poate — să ni se ierte neolo- 
gismul (prin comparație cu bacilii tuberculosi omogeni atenuali) se omo- 
genizează. Multe tuberculoze locale s-ar explica astfel. După acești autori, 
la cei predispuși la meningită tuberculoasă se găsește dezvoltarea excesivă 
a genelor, care este un indiciu: de hipertiroidie. 


* În colaborare cu C. Urechia. Comunicare prezentată la Societatea științelor 
medicale din Bucureşti, în şedinţa din 15 decembrie 1908. 
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Persoanele tuberculoase si artritice au poate o tuberculoză atenuată, 
pentru cá boala evolueazá pe un teren de hipotiroidie. Oricum, tubercu- 
loza lor benigná cronicá poate sá le accentueze hipotiroidia. 

Am observat si noi două cazuri care ne-au făcut să credem, ca si 
autorii precedenti, cá hipertiroidizarea organismului creează un teren fa- 
vorabil pentru tuberculoză. Primul caz, este al unui bolnav cu reumatism 
cronic, la care tratamentul opoterapic a determinat o ameliorare aproape 
echivalentă си o vindecare si a cărui observaţie clinică a fost publicată 
de unul din noi cu Papinian!). 

În cursul celui de-al doilea an de tratament cu tiroidá bolnavul а fácut 
o pleurezie hemoragică bilaterală, precum și o tuberculoză pulmonară 
acută. Desi tratamentul tiroidian a fost suprimat de la începutul afecțiunii 
pleuro-pulmonare, totuși bolnavul a decedat. La autopsie, am găsit în plă- 
minul sting trei tuberculi vechi cretificati precum şi о cantitate enormă 
de tuberculi recenti diseminati în ambii plámini. Am rămas cu impresia 
că acest bolnav avusese altădată o tuberculoză incipientă, vindecată cel 
putin în aparență; prin modificarea terenului, probabil si sub influența 
tratamentului cu tiroidá, tuberculoza s-a redesteptat si a evoluat în 
mod acut. — 

Am observat de asemenea o femeie, suferind de rahitism din copilărie, 
si care a fost supusă, un timp foarte scurt de altfel (cîteva săptămîni) là 
tratamentul tiroidian (în același mod ca și bolnavul despre care am vorbit 
mai sus). | 

Această bolnavă a slăbit însă mai mult decit ar fi trebuit dat fiind 
doza luată, și timpul cît tratamentul tiroidian a fost prescris (bolnava era 
o obeză). Cu toate că tratamentul a fost suprimat, bolnava a murit, după 
citeva luni, cu leziuni tuberculoase la vîrful ambilor plămîni, si cu o peri- 
tonită purulentă de natură nedeterminată. 

In acest caz este posibil ca tratamentul tiroidian să nu fi fost străin 
de evoluţia tuberculozei si ne punem întrebarea dacă hipertiroidizarea or- 
ganismului nu trezește tuberculoza latentă și dacă nu creează, în general, 
un teren favorabil evoluției tuberculozei, sau invers, dacă hipotiroidia пи 
constituie un factor care se opune — după cum cred Levi și Roth- 
schild — evoluţiei tuberculozei. Din acest punct de vedere trebuie să 
spunem că am văzut o femeie cretină prezentind un lupus tuberculos, deci 
o tuberculoză cu evoluţie lentă, si poate cá hipotiroidia, de care această 
femeie suferea, nu a fost străină de localizarea și evoluţia lentă a tu- 
berculozei. 

Acţiunea agravantă a iodului asupra tuberculozei pledează în sensul 
ideilor expuse mai sus, căci cercetările lui S. Aeschbacher?) au de- 
monstrat, pe de o parte, că administrarea terapeutică. a iodului și a com- 
pusilor lui, mai ales iodura de potasiu, produc o creștere a iodului con- 
ținut în corpul tiroid, iar pe de altă parte, Oswald este de părere са 
acțiunea tiroidei este datorită mai cu seamă iodoglobulinei. 

Să arătăm pe scurt, influenţa tuberculozei asupra tiroidei. Vom cita 
aici mai ales cercetările lui Roger și Garnier care au demonstrat că 


1) Presse méd., 1905, nr. 1. 
2) Mitteilungen aus den Grenzgebiete der Med. und. Chir., 1905, nr. 3. 
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tuberculoza produce mai min o exagerare a activităţii tiroidiene, ceea ce ar 
putea' explica unele simptome de la începutul tuberculozei, ca de pildă 
tahicardia. Mai tîrziu se produce o sclerozá a tiroidei (după Torri). Am 
observat de curînd un tinár de 21 de ani care prezenta o tuberculoză pulmo- 
пага si a cărui tiroidă era sclerozatá. Sint de asemenea de citat cercetările 
fui Labbé, Vitry si Giraud care au constatat că acele cazuri care 
prezintă o creștere considerabilă de iod în tiroidă sînt tocmai cazurile în 
care tuberculoza a evoluat rapid, în timp ce în cazurile cu evoluţie extrem 
de lentă a tuberculozei tiroida era de mult lezată prin acţiunea toxinelor 
bacilului Koch. 

S-ar putea crede că în cazurile acestor. autori tuberculoza a evoluat 
rapid, tocmai la bolnavii la care tiroida în momentul infecţiei tubercu- 
loase era în plină activitate. Ea a evoluat, dimpotrivă, lent în cazurile 
în care glanda era deja în hipotunctie căci în momentul respectiv, nu se 
poate dovedi că scăderea iodului în aceste cazuri, se datorește numai 
acțiunii toxinelor bacilului Koch. 

Aceleași consideraţii se pot aplica constatărilor lui Vitry și Giraud 
care au demonstrat cá, in general, scleroza era cu atit mai accentuată cu cit 
conţinutul de iod era mai mic. 

Acestea sînt faptele de ordin clinic, anatomo-patologic și chimic care 
ne permit, să formulăm cu multă probabilitate, următoarele două concluzii : 

1. Hipertiroidia creează un teren favorabil pentru evoluţia rapidă а 
tuberculozei. 

2. Hipotiroidia delermină o evoluţie lentă a acestei boli. 

Са ип corolar al ultimei concluzii, ar геіеѕі că la tuberculosii cu evo- 
lutie rapidă, trebuie încercat să se îrineze activitatea tiroidei, prin radio- 
terapia regiunii respective, prin serul antitiroidian al lui Moebius, prin 
laptele sau sîngele animalelor etiroidate etc. 

Ar fi cazul să se studieze problema pe tárimul experimental și anume : 

a) acţiunea tuberculinei sau a tuberculozei asupra tiroidei ; 

b) evoluţia clinică a tuberculozei la animalele etiroidate si modificările 
ce le determină în organele acestor animale ; 

с) evoluţia clinică a tuberculozei, precum și modificările pe care le 
determină în organele animalelor hipertiroidizate. 


O ВЛИЯНИИ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ НА ТУБЕРКУЛЕЗ 
И ТУБЕРКУЛЕЗА НА ЩИТОВИДНУЮ ЖЕЛЕЗУ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Сопоставляя литературные данные с опытом, основанным на 
2 собственных наблюдениях, автор приходит к выводу, что гипертиреоз 
создает почву для быстрого течения туберкулеза. 

Приводятся вкратце исторни болезни упомянутых больных, y KO: 
торых лечение препаратами щитовидной железы вызвало развитие 
тяжелой формы туберкулезного процесса легких. 

С другой стороны, гнпотиреоз ослабляет действне туберкулезной 
инфекции, прндавая ей более спокойное течение. 
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INFLUENCE DE LA THYROIDE SUR LA TUBERCULOSE 
ET DE LA TUBERCULOSE SUR LA THYROIDE 


RESUME 


L'auteur confronte les données de la littérature avec l'expérience de 
deux observations personnelles et arrive à la conclusion que l'hyperthy- 
roidie crée un terrain favorable à l'évolution rapide de la tuberculose. 

П donne un bref exposé des observations mentjonnées, chez lesquelles 
le traitement thyroidien a déclenché une tuberculose pulmonaire à évo- 
lution grave. 

Par ailleurs, l'hypothyroidie atténue les effets de l'infection tubercu- 
leuse et détermine une évolution plus torpide. 


CONTRIBUTII ТА STUDIUL TRATAMENTULUI PRURITULUI 
CUTANAT CRONIC CU CITEVA CONSIDERATII 
ASUPRA PATOGENIEI PRURITULUI * 


Pruritul constituie o tulburare adesea greu de tratat si a cárui pato- 
genie este inconjuratá de incertitudini. 

Pronosticul sáu este destul de sever si in toate formele sale pruritul 
este de o mare tenacitate (2). 

Necunoscîndu-i patogenia, tratamentul rămîne adesea іпейсасе si 
aceasta este însăși cauza pentru care pronosticul rămîne, după cum am 
văzut, destul de sever. 

Avînd ocazia să observăm un сах de prurit intens care dura de mai 
multe luni, am încercat un tratament pe care îl mai intrebuintase Savill 
(10) și asupra importanței căruia Netter a atras din nou atenţia. 

După cum va reiesi din observația care urmează, acest tratament a 
dat un rezultat foarte satisfăcător. 

Deosebit se pare că am avea de-a face cu un tratament care se deose- 
bește de cele întrebuințate de obicei și care răspunde unei indicaţii pato- 
genice de căpetenie. 

lată ce motive ne-au determinat să publicăm cazul studiat, 


Este vorba de o femeie în vîrstă de 50 de ani, ale cărei antecedente nu prezintă 
nimic interesant de semnalat. Pînă acum nu a sulerit de nici o dermatozá. Nu este 
diabetică și nici albuminurică. 

In luna aprilie, în urma unei mari neplăceri, bolnava a prezentat o erupție de 
urticarie generalizată pe toată suprafaţa corpului. 

Erupția nu a ţinut decit 24 de ore. După cîteva zile bolnava începu să aibă o 
uşoară senzaţie de căldură și prurit, mai cu seamă pe partea antero-externă a mem- 
brelor inferioare. 

Mai tîrziu aceleaşi tulburări cuprind trunchiul si, mai în urmă braţele si ante- 
braţele, predominind pe fața antero-externă a gambelor si pe regiunea externă a mem- 
brelor superioare. 


* In colaborare eu D. Pănescu. Publicat în Jurnal de neurologie. (Bruxel- 
les), 1908. 
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Pe lingă prurit si senzația de căldură, bolnava simțea în același timp uşoare 
furnicări pe toată suprafaţa trupului. 

Fenomenele s-au agravat culminind în timpul cáldurilor mari. 

In timpul din urmă, tulburările au devenit un adevărat chin pentru această 
bolnavă, саге nu se mai putea îmbrăca cu haine ceva mai groase, căci furnicările si 
pruritul deveneau atit de intense încît era nevoită să se scarpine pînă la singe. 

Examinîndu-i tegumentele, se constată pe fața anterioară a coapselor si pe 
gambe și pe regiunea externă a antebraţului, pe spate si pe regiunile laterale ale 
trunchiului, leziuni de grataj, cruste. Pe aceste regiuni epiderma prezintă un aspect 
lichenoid. 

Nu se constată leziuni epidermice, de altă natură; pruritul bolnavei este, de 
altfel, tot atit de intens în timpul zilei cit si in timpul nopții. 

La 31 august, i se instituie un tratament cu clorură de calciu per os. 

La ! septembrie pruritul este mai putin intens. 

La 2 septembrie. Senzatia de căldură şi funicăturile au dispărut aproape complet. 
Pruritul a scăzut, persistind totuşi cu destulă intensitate pe spate. 

3 spetembrie. Pruritul пи mai persistă decit pe fețele antero-externe ale gambe- 
lor si pe regiunea externă a antebratelor, unde tot se mai observă un aspect lichenoid 
al. tegumentelor. Pe tot restul corpului, pruritul precum și modificările cutanate au 
dispărut complet. 

4 septembrie. Bolnava nu mai prezintă de loc prurit. Ea а luat regulat porțiunea 
de clorură de calciu de la 31 august. | 

5 septembrie. Se suprimá clorura de calciu, Starea bolnavei se menține fără 
prurit şi fără furnicári. | 

6, 7.51 8 septembrie. Vindecarea se menţine. Bolnava părăseşte spitalul 


Nu am mai revăzut-o de atunci, dar putem crede că vindecarea s-a 
mentinut, căci altiel bolnava ar mai fi venit probabil să o mai ingrijim. 

In rezumat, este vorba de o bolnavă de 50 de ani, care în urma unei 
mari neplăceri, a avut un acces de urticarie dispărută repede, pentru a fi 
înlocuită după cîteva zile printr-un prurit foarte accentuat și foarte per- 
sistent, întrucît atunci cînd bolnava ni s-a prezentat pruritul dura de peste 
patru luni. 

Acest prurit a cedat după cîteva zile de tratament prin clorură 
de calciu. 

' Această observaţie este interesantă din mai multe puncte de vedere: 
mai întîi, începutul urticariei arată strinsa legătură ce unește unele tulbu- 
rări subiective ale sensibilităţii, ca pruritul, cu unele manifestări vaso- 
motorii sau, trofice, ca urticaria. 

Se stie de altiel, cá pruritul face parte integrantá din simptomato- 
logia: urticariei. Se poate bănui cá o aceeași tulburare fundamentală se 
găsește la baza pruritului si a urticariel. 

Dar este greu de înţeles pentru ce, în unele cazuri, erupția nu se 
arată decit foarte rar sau numai o dată, ca în cazul nostru, sau chiar de 
loc, ca în multe cazuri de prurit. 

lată un punct care ar trebui adincit, dar asupra căruia nu vom insista 
deocamdată. 

Un alt doilea punct, mai interesant încă, este rezultatul foarte satistă- 
cător obținut în acest сах, prin administrarea clorurii de calciu. 
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Savill este primul care a stabilit rolul sárurilor de calciu in trata- 
mentul pruritului. Netter a atras din nou atenția asupra acestei 
terapeutici. 

Faptul are si o importanță patogenică. În adevăr, s-ar putea crede că 
pruritul poate avea drept cauză directă o scădere a calciului conţinut în 
țesutul cutanat în vecinătatea filetelor nervoase. 

Sub acest raport, Netter alătură bunele rezultate obţinute in tra- 
tamentul pruritului prin săruri de calciu, de unele experiențe ale lui Loeb 
asupra rolului ionilor în hiperestezia pielii. 

Acest autor a arătat că dacă se afundä în apă o labă de broască nor- 
mală, animalul o lasă nemiscatá. Nu se întîmplă același lucru dacă în 
prealabil s-a pus această labă de broască în contact cu o soluţie diluată 
de oxalat sau de citrat de sodiu. 

In timp ce, pentru moment sau fără a o fi udat broasca nu pare să 
sufere, este de ajuns să Не afundatä în apă са să o vedem făcînd mișcări 
extrem de violente pentru a-și trage piciorul, cu semne de suferință tot atit 
de intense ca și cînd ar fi fost afundatä într-o soluţie foarte acidă. 

Efectul este nul în apă cu zahăr, sau într-o soluţie concentrată de 
uree. Sărurile au scos din piele agenții moderatori care opresc hiperestezia. 

Relaţiile urticariei cu pruritul sînt și ele de natură să stabilească 
importanţa tulburărilor metabolismului calcic în patogenia pruritului, căci 
urticaria însăși este în raport, după părerea lui Netter, си o ruptură in 
echilibrul normal al ionilor metalici. 

Apariţia pruritului și urticariei sub influenţa ingestiei de acid citric 
sau oxalic de către persoanele predispuse este de natură să sprijine teza 
unei legături între scăderea calciului în ţesuturi și tulburările mai sus 
citate, căci acizii fixează acest element. 

In același fel se explică pruritul icterului, în care acizii biliari circulă 
în sînge. Pruritul diabetului poate de asemenea să se explice printr-un me- 
canism analog, căci, după părerea lui Moraczewski (6), glicozuria este 
însoţită de o exagerată eliminare de calciu. 

Admitind această explicaţie, trebuie atunci cînd este vorba de prurit 
„esenţial“, să se controleze cu grijă starea organelor regulatoare ale me- 
tabolismului calciului. Cunostintele noastre asupra acestui punct sint re- 
strînse. Ni se pare totuşi că printre aceste organe, tiroida și ovarul au un 
rol foarte însemnat. 

Să Не vorba, în cazul nostru, de o alterare sau de o perturbare func- 
lionalä a unuia sau a celuilalt din aceste organe? Este cu putinţă. 

Glanda tiroidă acţionează ca un factor fixator de calciu, în timp ce 
ovarul, glandă antagonistá, acţionează ca un factor decalcificant (8). 

In ipoteza formulatá mai sus, a unei tulburári in metabolismul cal- 
ciului, am putea admite că este vorba de un deficit tiroidian sau de o 
hiperfunctie ovarianá. 

Această din urmă ipoteză trebuie exclusă însă din cazul nostru căci 
este vorba de o femeie la menopauză. 

De altfel, trebuie să. semnalăm posibilitatea unui prurit de origine 
hipoovariană. S-ar părea că există o neconcordantä între ceea се am spus 
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mai sus despre rolul decalcificant al ovarului si ipoteza cá ar interveni 
o tulburare in minus a metabolismului calcic in patogenia pruritului. 

Astiel Brocq (1) a tratat рип opoterapie ovariană un caz de prurit 
care s-a vindecat în două zile, deși era vechi de zece ani, din momentul 
unei duble ovariectomii. 

Faptul menţionat pare greu de explicat pe temeiul ipotezei precedente. 
S-ar putea totuşi crede, că în acest caz, exista o tulburare în plus în 
metabolismul calciului. 

Netter considera tetania ca o consecinţă, cel puţin în unele cazuri, 
a unei insuficiențe a calciului la nivelul centrilor nervoşi. Totuşi Stoeltz- 
ner (11) a putut să atribuie tetania copiilor, unei intoxicári prin calciu. 

După cum observă Netter, aceste rezultate nu sint de neimpácat, 
deoarece Loeb si colaboratori au arătat că acțiunea moderatoare a cat- 
ciului nu apare decit pentru o concentrație determinată. Dacă se trece de 
limita optimă, el are o acțiune opusă, inregistrindu-se un fenomen de 
inversare. 

In orice caz este interesant de semnalat faptul cá, în cazul lui Brocq, 
pruritul a dispärut datorită unui agent opoterapic care influențează meta- 
bolismul calciului. 

Tratamentul cu tiroidá, organ а cărui funcție în utilizarea si asimi- 
larea calciului ne pare astăzi bine stabilită, a dat în șase din șapte cazuri 
de prurit la icterici (studiate de Gilbert si Herscher (3)) Нео 
dispariție completă, fie o ameliorare foarte accentuată a acestui simptom. 

Acești autori au constatat că tiroida exercită în aceste cazuri, dar 
numai im vivo, o acțiune de anihilare sau de modificare manifestată prin 
scăderea sau dispariția reacției lui Hay din urinile acelor bolnavi, reacție 
considerată ca îiind caracteristică prezenței sărurilor biliare. 

Dimpotrivă, reacţia lui Gmelin nu a fost influențată. 

Se pare deci că tiroida acţionează în pruritul ictericilor modilicind 
sărurile biliare „direct sau indirect“, 

Dar mecanismul intim al acestei modificări ne rămîne încă necu- 
noscut și credem că este bine să nu uităm că tiroida influențează utiliza- 
rea calciului, ceea ce ar putea foarte bine să explice și acțiunea ei asupra 
pruritului. 

Ar fr interesant să se încerce același tratament în cazuri de prurit 
neicteric, 

Nu vrem să stáruim mai mult asupra cazului nostru si asupra acestor 
considerații. 

Dar ni se pare că învăţătura care se poate trage poate îi rezumată 
în modul următor. Clorura de calciu este un medicament de o mare valoare 
in tratarea pruritului zis „esenţial“ !). 


1) In cazul nostru nu ni se pare potrivit să intrebuintám denumirea de prurit 
senil. Pe de altă parte, ştim prea bine că termenul „esențial“ slujește mai mult să 
acopere ignoranfa noastră despre cauzele si mecanismul unei tulburări morbide, decit 
să ne informeze despre natura ei. 

După ce această lucrare a fost trimisă la redacție au apărut mai multe comunicări 
în legătură cu problema care ne interesează. Astiel unul dintre noi în colaborare cu 
С. I. Urechia (9) a obţinut rezultate bune prin clorura de calciu într-o altă afec- 
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Se poate crede că aceste cazuri de prurit au drept cauză o tulburare 
a metabolismului calciului. În consecinţă trebuie să ne indreptám atentià 
asupra stării organelor care-l influenţează ca tiroida, ovarul etc. 


O ЛЕЧЕНИИ ХРОНИЧЕСКОГО КОЖНОГО ЗУДА 
И ЕГО ПАТОГЕНЕЗЕ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Приводится вкратце наблюдение случая женщины 50 лет, у кото- 
рой вследствие сильной эмоциональной травмы появилась преходящая 
крапивница, после которой остался резкий зуд, вначале локализован- 
ный на нижних конечностях, а затем генерализованный. Кожа имела 
лишайчатый вид со следами расчесов. Выздоровление наступило 
вскоре в результате лечения хлористым кальцием. Автор считает, что 
при так называемом идиопатическом зуде речь идет о нарушении 
обмена кальция. Обсуждается воирос влияния, оказываемого эндокрии- 
ными железами, главным образом щитовидной железой, и яичником на 
обмен кальция. 

ем 
CONTRIBUTION А L'ÉTUDE DU TRAITEMENT ч 
DU PRURIT CUTANÉ CHRONIQUE ; QUELQUES CONSIDERATIONS 


SUR LA PATHOGÉNIE DU PRURIT 
RESUME 


On résume l'observation d'une femme ágée de 50 ans qui, par suite 
d'une émotion violente, a fait une éruption urticarienne fugace, après 
laquelle seul un prurit intense persiste, localisé au début aux membres 
inférieurs, puis, généralisé. La malade présente des traces de gratiage et 


{ипе pruriginoasá, eczema; Netter aducea acestei constatări sprijinul, ани и 
sale binemeritate publicînd rezultatul propriilor sale observaţii. 

La rîndul lor, Г. Lévi si H. Rothschild (4) au comunicat trei cazuri 
de eczemá în care tratamentul tiroidian a dat rezultate foarte satisfăcătoare. Intr-unul 
din aceste cazuri eczema dura de 12 ani. De asemenea, numiții autori citează rezultatul 
obținut de unul dintre noi împreună cu I. Papinian, cu același -tratament 
într-un caz de eczemă foarte întinsă precum si un caz observat de Jeandelize 
în care o eczemă seboreică la un mixedematos, s-a ameliorat în timpul unui tratament 
de scurtă durată. Ca şi noi, L. Levi si H. Rothschild apropie efectele glandei 
tiroide de ale clorurii de calciu, 

Ei comunică de asemenea cá au obținut bune rezultate cu tratamentul tiroidian 
într-un caz de urticarie cronică și menționează părerea lui Revitch care consideră. tra- 
tamentul tiroidian ca fiind terapia patogenică a unui mare număr de cazuri de urticarie 
cronică. 

Tot în urticarie Wright, Netter, Parhon şi Urechia, precum şi 
Lévi si Rothschild au obținut rezultate bune cu clorura de calciu. 

Trebuie să тепнопапт incá douá cazuri de eczemá vindecate prin tratament cu 
tiroidă (Marbé (5) ). 
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un aspect lichénoide des téguments. La guérison a été rapide, par suite 
du traitement au chlorure de calcium. L'auteur estime que le prurit dit 
«essentiel» représente un trouble du métabolisme du calcium. П discute la 
question de l'influence des glandes endocrines, de la thyroide et ce Povaire 
surtout, sur ce métabolisme. 


D мо л м кюк, 
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ROLUL GLANDEI TIROIDE iN PATOGENIA SI TRATAMENTUL 
ECZEMEI * 


Etiopatogenia eczemei este una din problemele obscure ale dermato- 
logiei. Este sigur însă că terenul joacă un гоГ esenţial in apariția eczemei 
și asupra acestui punct toti autorii sint de acord. Acest teren este de cele 
mai multe ori artritic așa după cum a arătat Bouchard. 

Metabolismul este influentat de glandele endocrine. 

Din toate organele pe care le cunoaștem nici unul nu are un rol atit 
de mare ca tiroida in ceea ce priveste accelerarea nutritiei. Găsim maxi- 
mul de încetinire a nutritiei în sindromul de insuficiență completă a acestei 
glande, în mixedemul tipic. Între aceasta și normal există o întreagă 
gamă de stări constituţionale, printre care poate intra și aceea pe care o 
numim artritism. 

Se pune problema raportului dintre insuficienţă tiroidiană $1 terenul 
necesar evoluţiei eczemei. 

Relaţia dintre artritism și hipotiroidism nu este o simplă ipoteză. 
Afirmarea acestei legături se întemeiază pe fapte importante ce n-au 
scăpat observaţiei celor ce s-au ocupat cu legăturile dintre nutriție și 
diferitele stări funcţionale ale glandelor cu secreție internă. 

Lancereaux si Paulesco (1) sînt primii care au constatat 

analogia dintre mixedem si artritism. 
Legătura hipotiroidismului cu artritismul se impune Не prin coexis- 
tenta la acelaşi bolnav sau într-o familie a diieritelor manifestări ale 
hipotiroidiei si ale artritismului ca: migrena, astmul, litiaza biliará, obe- 
zitatea, unele forme de diabet, fie prin modul in care manifestárile artri- 
tice sint influențate de opoterapia tiroidiană. 

G. Gauthier (2) саге a consacrat o monografie remarcabilă pro- 
blemei opoterapiei tiroidiene alirmá cá obezitatea si diabetul fac parte 
din bolile provocate prin incetinirea nutritiei. 

Rezultá din cele de mai sus cá toate stárile legate de incetinirea nu- 
tritiei pot fi legate de hipotiroidism si se găsesc prin consecinţă în situația 
de a fi favorabil influentate de medicatia tiroidianá. 


* In colaborare си С. Urechia. Publicat in Bull. Soc. sci. méd. (Bucureşti), 
1908, nr. 2. 
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Pentru Lévi я Rotschild (3) relatiile glandei tiroide си neuro- 
artritismul tin de o instabilitate a funcţiei tiroidiene cu un fond de hipo- 
tiroidie cu paroxisme reactionale de hiperfunctie. 

In sfîrşit unul din noi, cu Goldstein, a insistat asupra legăturilor 
hipotiroidismului cu artritismul întemeindu-se pe aceleași fapte ca și ан- 
torii citați mai sus. 

În ceea ce priveşte eczema există un număr de fapte de ordin expe- 
rimental clinic și terapeutic care stabilesc posibilitatea relaţiilor dintre 
această boală și tulburările tiroidei. Eczema ar fi legată mai ales de insu- 
ficienta mai mult sau mai putin pronunțată a acestei glande. 

Astiel Jeandelize (4) a observat eczema la două pisici tiroidec- 
tomizate si la о cretină, iar Celeneff (citat după (3) ) la o basedoviană. 
Unul din noi, cu Papinian (5), a publicat un caz de reumatism cronic 
cu semne de insuficienţă tiroidiană : senzaţia continuă de frig, piele uscată 
prin lipsă completă de transpiratie, hipoazoturie. În același timp bolnavul 
avea o eczemă foarte intensă care a dispărut complet, ca și durerile arti- 
culare, sub influența tratamentului tiroidian. 

Relaţiile dintre eczemă și tulburările glandei tiroide și mai ales си 
insuficiența acestei glande s-au impus atenţiei noastre mai ales în ultima 
vreme și pe o nouă cale. 

Mai mulți autori, și în special Wright (6), Paramoare (7), 
Savill (8), Netter (9), au semnalat rezultatele bune obținute prin 
sărurile de calciu în unele dermatoze pruriginoase însoţite sau nu de un 
element exudativ. 

Este vorba de pruritul zis esențial și de urticarie. Aceste două afecţiuni 
sînt influențate probabil, cel puţin în unele cazuri de tratamentul tiroidian 
(Hertoghe (10), Gilbert si Herscher, Lévi si Rotschild 
(11), Revitch (12) ). Această asemănare de acțiune merită să Не 
reținută. 

Noi am încercat acest tratament într-un caz, cu un rezultat foarte 
satisfăcător (13). 

Netter a citat un mare număr de cazuri de eczemá tratate de dînsul 
cu clorură de calciu cu rezultate satisfăcătoare (14). 

Constatarea accidentală făcută de Moraczewski (15) cu prilejul 
studiului schimburilor nutritive într-un caz de acromegalie, l-a făcut pe 
unul din noi să remarce retentia de calciu sub influenta opoterapiei tiroi- 
dene si în 1901 să susțină, initial în memoriul sáu pentru docentá (16) 
iar ulterior într-o lucrare în colaborare cu Papinian (17), că tiroida are 
un rol foarte important în asimilarea calciului. 

Faptul a fost de atunci confirmat pe deplin de Silvestri și Tos- 
satti (18); mai tirziu Lévi si Rotschild au explicat constipatia 
mixedematosilor prin același fenomen. 

Cauza asemănării de acțiune dintre glanda tiroidă si sărurile de calciu 
ne pare clară. Tiroida acţionează în tratamentul pruritului, urticariei și 
eczemei prin intermediul sărurilor de calciu. Unei tulburări în funcția 
de reglare a metabolismului calciului se datoresc, cel putin în unele cazuri, 
afecțiunii ca: pruritul, urticaria si eczema. 
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In comunicarea noastrá la Societatea de biologie am atras. atentia 
asupra acestei. posibilităţi. Levi si Rotschild, în comunicarea lor 
ulterioară, au insistat de asemenea asupra: identităţii de acţiune a opote- 
rapiei tiroidiene și clorurii de calciu în afecțiunile pruriginoase. 

Acești autori au comunicat cazuri de eczemă tratate cu succes. prin 
opoterapia tiroidiană. Primul caz era o fată de 17 ani cu semne de hipo- 
tiroidism ca : oboseală continuă, senzaţie de frig, cefalee, apatie, indolentá, 
ușoară obezitate. Bolnava avea și o eczemă cronică. La virsta de cinci ani 
a apărut o eczemă la membrele inferioare care a persistat aproximativ 
opt ani. De trei ani prezintă o eczemá in palma miinii drepte, pe degete 
si la nivelul articulației radio-carpiene. Regiunea afectată era roșie, pruri- 
ginoasá iar placardul se găsea pe o zonă de infiltratie profundă. Consul- 
tase mai multi specialiști fără nici un rezultat; toate aceste tulburări atit 
de rebele înainte vreme s-au amendat sub influența tratamentului tiroidian. 

O altă bolnavă, de 54 de апі, care prezenta simptome de tiroidisn: 
Si o eczemă datind de trei luni, s-a ameliorat mult după șapte capsule 
de tiroidină. 

Acești autori аи obținut ип exultat bun într-un al treilea caz de 
eczemă care dura de opt ani la o femeie de 37 de ani. 

Au văzut apárind la prima bolnavă o nouă erupție de eczemá in 
timpul unei stári de hipertiroidism terapeutic. Acest fapt i-a făcut să admită 
că eczema nu este legată de hipotiroidism o de o reacţie de рев 
ре un teren hipotiroidian. 

Pentru acesti autori eczema nu este legatá de mixedemul tipic. 

. Vom vedea mai departe ce trebuie. să reținem. din această explicaţie. 

Marbé (19) citează în teza sa două cazuri de eczemă tratate. си 
glandă tiroidä. 

Cele două cazuri erau destul de rebele, шаі ales primul. În. acest, вах 
după patru zile de tiroterapie veziculele de pe coapse s-au uscat și pruritul 
a dispărut complet. Un placard care se găsea pe cap a dispărut complet 
ceea ce nu se mai intimplase de zece ani. Această bolnavă avea pe deasu- 
pra si accese de migrenă caracteristice. Această migrenă apărind. la o 
bolnavă de talie mică si obeză ne-am gindit la o tară hipotiroidiană. 

In al doilea caz, la o bolnavă de 26 de ani erupția a cedat în Catena 
zile in urma tratamentului cu tiroidă. 

In sfîrșit, in ultima vreme, am tratat cu tiroidă un bolnav de 64 de 
ani care prezenta o eczemă pe coapse. În urmă cu cîţiva ani bolnavul 
avusese o hemiplegie. In antecedente semnalám dureri „articulare, bron- 
șită cronică, emfizem pulmonar, hipertensiune arterială. Al doilea zgomot 
era întărit în focarul aortei. Părul lipsea pe jumătatea externă а sprin- 
cenelor (semnul sprincenei). Nu acuza senzatii de frig, nu era constipat. 
Prezintă un placard de eczemă care acoperea treimea supero- internă а 
coapsei stingi si partea corespurizátoare a scrotului. : 

Mai gásim pe coapsá un placard de lichen de márimea unei “piese de 
5 franci. 

Pruritul este intens mai ales noaptea. Se constatá de asemenea esco- 
пан! și hiperpigmentarea pielii acestei regiuni. 
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Bolnavul a fost tratat cu succes cu clorură de calciu dar puţin timp 
după aceea tulburările au apărut din nou. Atunci am administrat bolna- 
vului tiroidä (sub forma unei maceratii glicerinate) în doză echivalentă 
cu un gram de glandă proaspătă. 

Două zile după instituirea tratamentului pruritul a dispărut şi după 
cinci zile nu mai persista decit pigmentarea. Durerile articulare si semnul 
sprîncenii pledează pentru o insuficiență relativă a glandei tiroide iar re- 
zultatele obţinute prin tratamentul tiroidian pledează în același sens. 

Faptele pe care le-am semnalat sprijină punctul nostru de vedere că 
cel puţin în unele cazuri de eczemă intervine o insuficienţă, variabilă ca 
intensitate, a glandei tiroide. 

lată în rezumat aceste fapte: 

1) Glanda tiroidă are asupra nutritiei o acţiune de accelerare foarte 
importantă, în timp ce în insuficienţa acestei glande constatăm о intir- 
ziere а nutritiei а cărei intensitate variază în raport direct cu gradul 
insuficientei. 

2) Eczema a fost observată la animalele etiroidate. 

3) Această afecțiune evoluează adeseori pe un teren caracterizat ргїп- 
tr-o „incetinire а nutriţiei“ (artritismul). 

4) Fapte de ordin clinic, anatomo-patologic și terapeutic arată le- 
gătura dintre diferitele manifestări ale „diatezei artritice sau hepatice“ 
cu insuficienţa tiroidiană mai mult sau mai puţin marcată. 

5) Glanda tiroidă are o acțiune terapeutică salutară cel puţin în 
unele cazuri de eczemă. 

6) Sărurile de calciu au o acţiune asemănătoare. 

Una din functiile principale ale glandei tiroide este aceea de a face 
utilizabil calciul în organism. 

Aceasta ne indică în linii generale mecanismul prin care insuficiența 
tiroidiană favorizează dezvoltarea eczemei. 

Este vorba de o tulburare legată de lipsa calciului care duce la modi- 
ficări ale echilibrului osmotic favorizind astfel infiltratia țesuturilor. 

Această tulburare a metabolismului calciului produce pe aceeași cale 
sau pe alta hiperestezia. cutanată și pruritul. 

Evident, nu avem pretenţia de a elucida toată patogenia eczemei. Alti 
factori pot interveni si credem cá cercetările dermatologilor ii vor evidentia 
in viitor. 

Nu vrem за afirmăm cá în toate cazurile de eczemă trebuie să existe 
o insuficienţă tiroidiană. Dar credem că ea există într-un număr de cazuri. 

Nu putem admite, ca Levi я Rotschild, că eczema reprezintă 
în general un paroxism de hipertiroidie pe un fond hipotiroidian. 

Chiar efectele opoterapiei tiroidiene ar Н greu de înțeles prin prisma 
acestei interpretări. 

Dar acest mod de a vedea poate fi totuși aplicabil pentru unele cazuri. 
In cazul descris de Lévi si Rotschild eczema a dispărut sub influen- 
{а opoterapiei tiroidiene pentru а reapărea prin hipertiroidizarea terapeu- 
tică. Coexistenta eczemei cu sindromul Basedow semnalată mai sus ar 
putea pleda în acelaşi sens dar această problemă mai poate fi discutată. 

Oricum ar fi, se poate admite o eczemă prin hipertiroidism alături de 
o eczemă de hipotiroidism. 


29 — Opere alese, vol. IHI — c. 48. 
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Interesant este faptul cá ambele posibilităţi pot fi explicate prin- 
tr-un mecanism identic sau cel putin asemănător, existenţa unor tulbu- 
rări în metabolismul calciului. 

Într-adevăr dacă funcționarea normală a tiroidei sau administrarea, 
într-o doză determinată optimă, a acestei glande în scop terapeutic menține 
echilibrul calcic, poate apărea un deficit în metabolismul acestui element 
atit în insuficienţa tiroidiană cit si în hipertiroidismul terapeutic (Sinhu- 
Бег) sau experimental (Schiii (20) ) în care se observă o eliminare 
exagerată a sărurilor de calciu. 

Dincolo de mecanismul glandelor există mecanismul fizico-chimic 
care poate funcţiona în același sens în timpul insuficientei si al hiper- 
secreției glandulare. 

Se poate astiel explica osteomalacia pe care o observăm uneori în 
sindromul Basedow. 

Este de dorit ca cercetările să fie continuate pentru a studia în cazu- 
rile cu eczemă starea glandei tiroide, metabolismul calciului și influenţa 
tratamentului cu tiroidă. 

Problema patogeniei și a tratamentului eczemei și a altor dermatoze, 
ca si studiul troficitátii în general, vor avea numai de folosit din .aceste 
cercetări. 


РОЛЬ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ В ПАТОГЕНЕЗЕ 
И ТЕРАПИИ ЭКЗЕМЫ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор считает, что патогенез некоторых случаев экземы обуслов- 
леп недостаточностью щитовидной железы. Эта точка зрения опирается 
на следующие доводы: 1) при недостаточности щитовидиой железы 
наблюдается замедление питания, а экзема часто развивается на артри- 
тической почве; 2) клинические и патологоанатомические факты под- 
черкивают связь между артритическим диатезом и гипофункцией 
щитовидной железы; 3) TOPMOHOTEPANHA препаратом щитовидной же- 
лезы оказывает благотворное действие в некоторых случаях экземы ; 
4) это кожное заболевание наблюдалось у животных, у которых уда- 
лили щитовидную железу. 

Автор также подчеркивает благоприятные эффекты лечения хло- 
ристым кальцием при экземе и указывает на связи, существующие 
между щитовидиой железой и кальциевым обменом. Допускает воз- 
можность развития экземы и на фоие гипертиреоза. 


LE ROLE DE LA GLANDE THYROÏDE DANS LA PATHOGENIE 
ET LE TRAITEMENT DE L'ECZEMA 


RÉSUME 


L'auteur estime qu'à la pathogénie de certains cas d'eczéma contri- 
bue une insuffisance de la glande thyroïde. Cette hypothèse repose sur 
les arguments suivants: 1° on observe dans l'insuitisance thyroidienne 


in 
b 
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un ralentissment de la nutrition, or, l'eczéma se développe souvent sur un 
terrain arthritique; 2° des faits cliniques et anatomo-pathologiques sou- 
lignent le rapport entre la diathese arthritique et l'hypolonction thyroi- 
dienne ; 3° l'opothérapie thyroidienne a une action salutaire dans certains 
cas d'eczéma ; 4° cette affection cutanée a été notée chez les animaux 
éthyroïdés. 

L'auteur souligne aussi les effets favorables du traitement au chiorure 
de calcium dans l'eczéma et insiste sur les rapports entre la glande thy- 
roide et le métabolisme du calcium. Il admet la possibilité de l'apparition 
de l'eczéma, dans certains cas, sur un fond hyperthyroidien. 


Le 
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CONTRIBUTIE LA STUDIUL OSTEOMALACIEI IN RAPORTURILE 
‚ EI CU ALTERATIILE GLANDELOR ENDOCRINE * 


Dupá multi autori, si aceasta este si párerea noastrá, osteomalacia 
nu reprezintă o entitate morbidá, ea nefiind in realitate decît un simplu 
sindrom. 

Cauze si probabil mecanisme multiple pot să o producă. 

Autorii care au căutat să lămurească patogenia osteomalaciei au invo- 
cat mai cu seamă doi factori esentiali: infecția si tulburările nutritiei 
generale. | 

Am avut prilejul за studiem, din punct de vedere clinic si anatomo- 
patologic, mai multe cazuri de osteomalacie care ne-au permis să aducem 
o oarecare contribuţie la patogenia acestui sindrom. 

Vom începe prin a reda observaţiile cazurilor noastre și vom discuta 
apoi valoarea faptelor constatate $ concluziile generale care credem 
că decurg din ele. 


Obs. nr. 1. Este vorba de o cretiná surdo-mutá, pe саге unul din noi o cunoaşte 
de mai bine de şase ani. Avea o gușă voluminoasă, prezenta însemnate alteratii den- 
tare, un grad destul de pronunțat de cianozá a buzelor si poate o ușoară infiltratie 
a ţesuturilor feţei. . 

Bolnava se hránea singurá, era curatá si era in stare sá meargá. 

Avea obiceiul să stea mai mult culcatá, iar cînd şedea jos păstra îndelung 
aceeași poziţie, trunchiul incovoiat înainte și antebratele pe jumătate flectate ре 
braţe. | 

Această bolnavă а fost operată de gusä in luna iulie 1908. De atunci. starea 
ei s-a agravat. Mersul i-a devenit imposibil, trunchiul i s-a deformat. 

Examinată în octombrie bolnava, care părea să aibă vreo 40 de ani, păstrează 
de obicei decubitul lateral stîng sau drept, membrele inferioare fiind în flexie. 

„Capul, normal conformat, puţin turtit în sens transversal, este acoperit cu păr 
negru, dar presărat pe alocuri cu lire albe. 

Părul în general destul de des, unele regiuni fac însă excepție. 


* în colaborare cu б. Marinescu şi J. Minea. Publicat în Nouvelle 
Iconographie de la Salpâtriere, 1911, nr. 1. 
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Fruntea de mărime mijlocie, verticală, prezentind citeva șanțuri transversale 
Arterele temproale sinuoase se disting de departe. 

Urechile mai mult mici, depărtate de craniu; lobulii mici și aderenti. 

Sprincenele destul de dese nu sînt mai rare în jumătatea lor externă. Bolnava 
nu prezintă deci semnul sprincenei. 

Deschizăturile palpebrale sînt egale iar tegumentele zbircite dedesubtul pleoa- 
pelor inferioare. Pupilele sînt egale. 

Nasul foarte ușor turtit. spre rădăcina lui. Virful subțire. Nările sint alungite 
in sens antero-posterior, 

Santurile nazo-labiale pronunţate, mai cu seamă de partea dreaptă. Tegumentele 
obrajilor puţin infiltrate si palide. 

Colturile buzelor : stînga ceva mai coborită. Buzele resírinte. 

Între buza superioară si fosele nazale se observă un sant transversal foarte 
evident. 

Buza inferioară mai groasă decit cea superioară si resfrintä în jos. 

Intre cele două buze, se observă un canin al cărui viri comprimá buza superioară. 

Dedesubtul buzei inferioare, din pricina resfringerii ei, se observă un sant а 
cărui concavitate privește în jos. 

Tegumentele feței, zbircite, par prea largi pentru țesuturile din jur. 

Faţa bolnavei are o expresie de dezgust. Cireumferinta craniană 52,25 cm. 

Bolta palatină foarte ogivalá. Gingiile sint tumefiate si sîngerînde. La maxi- 
larul superior nu se observă decit un dinte; sau mai bine zis rämäsita unui canin 
foarte cariat. : 

La maxilarul inferior se remarcă resturile incisivilor,. ale caninului drept, mäse- 
lelor, si în mijlocul acestor resturi, este curios de notat persistenta caninului stîng 
de aspect normal. | 

Capul infundat în umeri. Tegumentele sînt zbircite in toată regiunea gitului. 

Muschii sterno-mastoidieni proeminá ca două coarde. Роза supra.sternalá епог- 
mă prezintă o cicatrice operatorie datorită extirpárii gusii. Fosele supra-claviculare 
foarte pronunțate de ambele părți. 

Toracele este proeminent antero-posterior. Se constată о cifozá foarte pronun- 
fatá. Umerii foarte apropiaţi de linia mediană. Marginea superioară а mușchilor 
trapezi proemină ca o coardă întinsă. 

Faţa posterioară a omoplatilor privește în afară. Aceste oase se află pe partea 
laterală a toracelui, ca la păsări. 

Musculatura posterioară а toracelui pare redusă. Vertebrele sînt foarte evi- 
dente. | 

Раг{еа anterioará a toracelui, are partea superioará indreptatá oblic їпарої, iar cea 
inferioară proeminá înainte, astfel că la nivelul jonctiunii manubriului cu corpul 
sternului se observă о proeminentä unghiulară. | 

Ambele clavicule au о direcție foarte oblică apropiindu-se de verticală, din 
cauza poziției umerilor care sint ridicați și apropiaţi de linia mediană. 

Se constată o fractură consolidată a claviculei drepte în treimea ei internă. 

Extremitätile inferioare ale mușchilor pectorali sînt foarte vizibile. 

Glandele mamare, mici, flaste, păstrează încă destul ţesut glandular, după cum 
se poate constata prin palpare. 

În cavitățile scobiturilor axilare, foarte adînci. sînt cîţiva peri foarte rari. 
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Partea inferioará a regiunii posterioare a toracelui este foarte turtitá in sens 
antero-posterior. 

Hemitoracele sting proeminent” înapoi, în timp ce jumătatea opusă este mai 
de grabă dusă înainte. 

Coloana vertebrală prezintă în regiunea dorsală inferioară o ușoară scolioză а 
cărei concavitate esta spre dreapta. 

Forma bazinului se conturează perfect sub tegumente. Partea inferioară a toracelui 
pare înfundată în bazin, ceea ce determină o plică foarte pronunţată a tegumentelor 
din regiunea anterioară si laterală a abdomenului. Palparea arată că ultimele coaste 
ating creasta iliacä. 

Țesutul adipos al muntelui lui Venus a dispărut. Perii din această regiune sint 
rari si subţiri. 

Membrele superioare . păstrează, de obicei, poziţia de semiflexie. Țesutul adipos 
şi cel muscular sînt foarte reduse; tendoanele se reliefeazá sub tegumente. 

Spatiile intermetacarpiene sint adinci. Extremitätile degetelor sint reci si au 
o culoare rosie-vinelie. | 

Falangetele sint hipertrofiate, dar această hipertrofie pare să Пе produsă si de 
infiltratia părţilor moi. | 

Unghiile striate în lungime si friabile. 

In ceea ce priveste membrele inferioare, coapsele si gambele sint, de obicei. 
în semi-flexie. 

Triunghiului lui Scarpa de ambele părţi foarte evident. Ganglionii inghinali 
palpabili. ` 

Musculatura bazinului si а membrelor inferioare este foarte redusă. 

Pe partea externă а coapsei drepte se găseşte un nodul de mărimea unei nuci. 

Piciorul drept in semiflexie dorsală cu degetele în flexie plantară. Articulația 
iarso-metatarsianá este proeminentă, ceea ce nu se observă in partea opusă. 

Bolta plantară dreaptă este exagerată. S 

Tegumentele dorsale ale piciorului sting, prezintă un usor edem care la apá- 
sare pástreazá godeu. 

Piciorul sting in extensie, talpa îndreptată in jos si înăuntru. Această poziţie 
se datoreste unei paralizii traumatice a sciaticului sting. 

Bolnava execută toate mișcările, afară de acele depinzind de nervul paralizat. 
Dar retractia tendinoasá scade amplitudinea unora din ele. Mișcările sînt lente. 

Ridicîndu-i membrul superior si lăsîndu-l să cadă de la sine, căderea зе {асе 
lent si in mai multi timpi. | 

Mişcările pasive în articulația scapulo-humerală sînt foarte limitate. In mai 
multe articulații, sint de asemenea reduse din cauza retractiei tendinoase ре care 
am semnalat-o. | 

Dacă încercăm să depásim o oarecare amplitudine, mișcările devin dureroase 
si bolnava geme. | 

La membrele inferioare, se constată că flexia si extensia coapselor este redusă. 
Tot astfel si pentru mișcările de abductie si adductie care sînt dureroase. 

Mişcările pasive în articulaţia genunchiului, tibio-tarsianá si a degetelor de la 
picior din partea dreaptă sînt limitate. р 

„De partea stingă (paralizată) aceleași mișcări pasive se execută cu ușurință. 
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Bolnava păstrează cítva timp poziţia ce se imprimă membrelor sale. Nu poate 
merge mai cu seamă din cauza retractiei tendinoase а  muschilor posteriori ai 
coapsei. 

Sensibilftatea dureroasă este păstrată, probabil si celelalte forme de sensibi- 
litate sint normale, cu toate cá starea psihică a bolnavei nu ne permite să obţinem 
informații mai precise din acest punct de vedere. 

Reflexul rotulian păstrat, dar mișcarea gambei nu este posibilă din cauza re- 
-tractilor despre care am vorbit mai sus. In schimb, se observă foarte clar contracția 
cvadricepsului. 

In afară de aceasta, регсијіа tendonului rotulian determină o contracție а 
adducutorilor si a dreptului intern: de ambele părți (reflexul contra lateral al lui 
Pierre-Marie). 

Reilexul ahilian nu se produce (din cauza retractiei tendinoase (2) de partea 
dreaptă si a paraliziei de partea stingă). 

Reilexele tricipitale există. Reilexele maseterin si zigomatic. sînt. exagerate. 

Percuţia . apofizei cotiloide а radiusului determină flexia antebraţului pe braţ 
„şi о sefie de tremurături ale bicepsului. Se observă în acelaşi timp contractii fasci- 
culare in deltoid. 

: Percutia capului peroneului . determină contractii in bicepsul crural. 

Percutia tuberozitátii interne a tibiei determină contracția adductorilor. 

Reflexele idiomusculare prezente. Reflexul plantar nu se produce. 

Percufia diferitelor ramuri ale facialului determină contracția mușchilor din 
regiunile respective (semnul lui Weiss). Se constată de asemenea semnul lui Trous. 
seau, cu toate că fenomenul nu este îndeajuns de pronunţat. 

Examenul excitabilității galvanice a dat rezultatul următor: 

Excitind trunchiul facialului la nivelul găurii stilo-mastoidiane cu un curent de 
1/4 mA se pot obţine contracții foarte evidente în momentul închiderii circuitului. 
Contractiile se . observă în. orbicularii buzelor si ai pleoapelor, in zigomatici, îr 
sprincenosi. . . | | 

Excitind îacialul superior си un curent de 1 mA nu se observă contracții. 
Dimpotrivă, cu 1/4 mA se observă contraclii în orbiculari. а 

Pe lingá aceasta curentul difuzează cu ușurință, si se observă în același timp 
contractii si în muşchii buzelor. 

Excitarea de închidere a ramurilor faciale cu un curent de ! 1/2 mA determină 
contractii în mușchii buzelor. 

Cu un curent de 3 mA se obține tetanosul muscular care este încă mai marcat 
cu un curent de 3 1/2 sau 4 mA. © | 

Excitarea de deschidere си un curent de 2 si 3 mA nu determină contractii. 


.Dar ele apar cu un curent de 3 1/2 mA. 


Pulsul 102 bátái pe minut. Tensiunea arterială maximă 16. сш Hg. 
Zgomotele cardiace par normale. 
Ficatul în limite normale. Splina este percutabilă pe o întindere de 3—4 laturi 
de deget. Funcţiile digestive nu par să Це alterate. 
. Bolnava nu este constipatá. Nu are menstruatie. 
. Un tratament de citeva zile cu clorură de calciu (4 © pe zi) a produs o 
scădere importantă a excitabilitáfii electrice. 


Examenul bacteriologic al singelui (insáminfare pe diferite medii), a dat ип 
rezultat negativ. 
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După moartea bolnavei s-a practicat examenul! histologic al diverselor organe. 
In porţiunea de tiroid scoasă prin operaţie, precum şi în cea rămasă, se observă o 
cleroză foarte pronunţată cu degenerescență a țesutului conjunctiv care rămîne 
incolor pe secţiunile colorate cu hematoxilină-eozină. Acest ţesut cuprinde foliculi 
din care un mare mumăr sint dilatati, continind coloid de culoare normală. 

Coloratia cu. scharlach arată că celulele sint bogate in granulaţii lipoidice. 

Peretele vaselor a suferit de asemenea degenerescenta grăsoasă. 

Hipofiza este constituită mai ales din celule cromofobe, dar se remarcă si 
regiuni unde cianofilele sînt destul de numeroase. Bazofilele sint dimpotrivă absente 
sau aproape absente. 

Se observă puțini foliculi conținînd coloid hematoxilinofil. 

Țesutul conjunctiv este mai dezvoltat decit în starea normală 

Glandele suprarenale nu prezintă leziuni. Se poate nota cel mult o uşoară 
scădere a grăsimilor în corticală. 

Medulara bine dezvoltată nu pare să prezinte nimic anormal. 

In ovare, se găsesc cicatrice de corpi galbeni, dar nu se constată nici foliculi, 
nici celule epiteliale apartinind corpilor galbeni sau glandei interstitiale. Activitatea 
glandulară a acestor organe este stinsă. Examenul histologic al oaselor arată mai cu 
seamă lacune mari conținînd substanță medulară și provenind din lărgirea considera- 
bilă a canalelor Hawers. Substanța osoasă (decalcificată) care împreimuieşte aceste 
lacune, este adesea mai puţin colorată decit aceea care nu vine în contact direct cu 
canalele medulare. 

Măduva nu poate Й examinată bine pe secțiunile oaselor care au stat în acid 
azotic pentru decalcificare, iotuşi în apropierea imediată a osului se constată clas- 
matocite. 

Obs. nr. 2. Este vorba de o Бата, care prezenta deformatii osoase care ne-au 
permis sá punem diagnosticul de osteomalacie senilà. 

Nu am avut foaia de observaţie a acestei femei, bolnava fiind în alt serviciu. 

Dar se știe că greutatea ei era scăzută considerabil, tot astfel și statura. Ea 
stătea mai tot timpul culcatá, cu capul intre umeri, cu gambele ilectate, 

Deoarece această bolnavă a murit, am putut să ne confirmăm diagnosticul, și să 
facem examenul anatomo-patologic care ne-a dat rezultate interesante. 

lată ce se. constată la necropsia acestei bolnave. Tegumentele uscate si foarte 
atrofiate. Părul incárun(it, foarte rar și scurt, avînd abia o lungime de 15 cm. Ре 
buza superioară și bărbie se observă peri rari. Țesutul adipos foarte redus, aproape 
dispărut. 

Corpul tiroid foarte mic, nu cintäreste decit 8 в. Culoarea lui este gălbuie roşie- 
tică. Consistenta pare normală. 

Ridicîndu-se plastronul sternal, se constată адегеп{е pleurale care se. desprind 
relativ ușor. Aceste aderente sînt mai puternice la partea inferioară unde nu se pot 
desprinde fără a smulge plăminul. La partea dreaptă nu se constată nimic anormal. 

Plămînul prezintă o coloratie cafenie negricioasă. Nu se constată induratie la 
virfuri. Lobul inferior sting este congestionat, dar nu se constată regiuni atelectaziate. 

Se pare cá mai există o rămășiță de timus. Inima relativ mică. Pe partea ante- 
rioará se constatá o oarecare cantitate de grásime care, posterior lipseste. Musculatura 
cardiacă este Паѕсӣ, friabilä si de culoare rosieticá. Pe o secțiune se constată mici focare 
fibroase, sub formă de mici insule albe-rosietice, care contrastează cu coloratia țesutului 
muscular. Valvula mitrală nu este alterată. Ventriculul drept este dilatat si musculatura 
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lui зибНа{А. Tot astfel si auriculul drept în cavitatea căruia se găsesc chiaguri vechi. 
Valvulele arterelor pulmonare sînt normale. Valvulele aortice prezintă o ușoară ingro- 
sare. Pe suprafața internă a aortei se găsesc plăci albicioase din care una lîngă artera 
coronară anterioară, mai mare, dură și calcificată. Pe círja aortei se observă de ase- 
menea cîteva plăci care se continuă pe trunchiul brahio-cefalic si aorta toracică. 
Calibrul aortei este redus. 

Ficatul foarte mic nu cîntărește decît 470 р. El prezintă o culoare roşie-brună. 
Pe secţiune, țesutul conjunctiv pare hipertrofiat. In vezicula biliară se găsește un 
calcul mare, de dimensiunile unei prune mari. Rinichiul este mic, capsula se desprinde 
relativ uşor dar parenchimul renal este redus. 

Corticala este redusă cam la jumătate. Piramidele sint palide. Rinichiul stîng 
cintáreste 85 в. 

Capsula splenicá este foarte îngroșată (perisplenitá) mai cu seamă spre polul 
superior unde prezintă aspectul unei plăci sidefii. 

Pe secțiune se constată că pulpa splenică este moale, colorată roșu şters și pre- 
sărată cu mici insule albicioase. 

Glanda suprarenală dreaptă cintäreste 9 g, ea este încorporată într-o zonă 


adipoasă foarte redusă. | 
Suprarenala stingă nu a [ost “găsită. In locul ei s-au găsit doi mici noduli, de 


dimensiunile unui bob de linte, reamintind prin coloratia si aspectul lor glanda зирга- 


renală. 
Pancreasul galben-cenusiu arată pe o secţiune ca țesutul lui este încărcat cu multă 


räsime. 
i Stomacul pare de volum redus şi musculatura lui atrofiată. Intestinul subţire, 
lung de 5 m, prezintă o scădere de calibru. Intestinul gros, lung de 1.60 m, pare să 
prezinte, de asemenea, o reducere pronunţată de calibru. 

Ovarele mici, scleroase. Uterul mic, retractat. 

Oasele prezintă alteraţii foarte accentuate dar variabile după regiuni. 

Astfel, calota craniană este їпргоѕаій, dar masa țesutului compact mult subiiatä 
și țesutul spongios mărit. 

Humersul prezintă o subtiere considerabilă a țesutului compact si о mărire para- 
lelă a canalului medular. Măduva osoasă foarte abundentă, care umple canalul lărgit, 
este rosie-galbenàä. 

Coloratia oaselor esie rosieticä, ceea ce se explică probabil prin subtierea sub- 
stantei compacte care a devenit translucidá, lăsînd să se vadă coloratia măduvei. , 

Trebuie totuși să observăm cá alteratiile osoase nu sînt pretutindeni egale. Astfel, 
ele sînt foarte accentuate la humerus și ceva mai putin la oasele antebraţului. Aici 
substanja a devenit spongioasă, dar lărgirea canalului nu este atit de accentuată; 
măduva are coloratia galbenă, pe care o are în stare de repaus. 

La oasele degetelor se întîlnește iarăși o subtiere foarte importantă a substanţei 
compacte, măduva proliferatä lărgeşte spaţiile țesutului spongios care pare putin 
abundent. Articulațiile nu sint nici deformate nici tumefiate. 

Oasele bazinului sînt în aceeaşi stare. Se găsește în acestea din urmă, ca si în 
falange, máduvà rosieticä. 

În femur rarefactia nu este accentuată ca în humerus, dar se mai constată totuşi 
aici lărgirea canalului medular, subjierea și transformarea spongioasă а țesutului 


compact. 
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Măduva are o coloratie galben-rosieticä. In oasele gambei, măduva este galbenă. 
Țesutul compact al diafizelor apare transformat in mare parte în țesut spongios, iar 
canalul medular este ușor lărgit. 

În oasele degetelor de la picioare măduva este galben-rosieticá si țesutul compact 
foarte subțiat. | 

Iată acum rezultatul obținut prin examenul microscopic. al organelor. 

Glanda tiroidá. In foliculii tiroidieni la periferia coloidului se văd pe alocuri un 
fel de vacuole pline cu. granulaţii colorate са şi coloidul. 

În unele vezicule substanța coloidá este retractatá spre centru, realizindu-se la 
periferie ип spaţiu între peretele foliculului si coloid. Este vorba de un artefact care 
se datorește probabil acţiunii reactivilor. - 

Țesutul interstitial proliferat în unele locuri, conține vase al căror perete este 

îngroșat. : 
Printre foliculi, se observă о masă adesea omogenă sau presărată de cîțiva 
nuclei ce se continuă in spaţiile interfoliculare. Uneori aceste mase ocupă о vastă 
suprafaţă printre foliculi ramificindu-se în diferite direcţii și ocupind în. cîmpul micros- 
сори! о mare parte din “secțiune. Coloratia acestei mase variază, de la roz Ја roz 
purpuriu. 

Uneori la suprafaţa acestei mase se remarcă un fel de crăpături care dau naștere 
la imagini variate semănind cu un arabesc. Dedesubtul capsulei se văd vene conside- 
rabil dilatate şi pline cu sînge. 

In general, în centrul glandei, țesutul interfolicular este constituit din această 
masă dispusă în formă de rețea care, credem că este coloid revărsat în spaţiile limfa- 
tice, Nu putem afirma însă acest lucru cu certitudine. 

Hipofiza prezintă la periferie un focar de sclerozá subcapsulará. Partea mijlocie a 
glandei, atrage atenţia prin reacţia celulelor, forma foliculilor si hiperplazia țesutului 
conjunctiv. Într-adevăr, se văd împrăștiați cîțiva foliculi de dimensiuni variabile des- 
pärtiti între ei prin fäsii sau trabecule importante de ţesut conjunctiv. 

Celulele acestora sînt cianofile în timp се acele din restul organului sint eozi- 
nofile. m 
Coloidul se observă într-o regiune limitată cu loliculi dilataţi, situată în vecină- 
tatea lobului posterior. 

Tot iu vecinătatea acestuia din urmă se observă o dilatare accentuată а vaselor 
care sint pline cu sînge. 

Pe o secțiune a ficatului, nu se constată lobuli си aspect radiar normal decit 
la periferie dar si aici aceastá dispoziţie nu este întotdeauna evidentă, 

In centrul secțiuni: nu se disting lobuli, e mase confluente de celule hepatice 
foarte alterate. 

În adevăr, aceste celule sînt constituite în general din puţină protoplasmă de 
aspect uniform ; nucleul este redus de volum. 

Celulele cu forme variabile, rotunde, alungite sau neregulat poligonale sînt 
izolate sau dispuse în șiruri. 

Trabeculele celulare şi-au pierdut orientarea normală. Vasele capilare intralobulare 
sînt foarte dilatate, astfel încît seriile de celule sînt depărtate. Dilatarea vasculară 
ajunge uneori pînă la hemoragie. 

In pancreas se constată о mare abundență de ţesut adipos. În însuşi țesutul glan- 
dular, se observă alături de regiunile unde acinii prezintă structura lor normală altela 
prezentind leziuni necrotice si atrofii celulare pronunțate. 
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Rinichii nu au fost ехапипай. 

Glanda suprarenală. Zona glomeruralá: nucleii celulari sint bine colorați; dimpo- 
trivá, nucleii zonei fasciculate sînt palizi. Celulele acesteia din urmă sînt îngrămădite 
$1 aşezate sub formă de tuburi, dar nu se observă dispoziţia trabeculară. Celulele sînt 
inici, nucleul este palid ca şi protoplasma (puţin distinctă si cu granulatii fine). In 
unele locuri, se remarcă mase negre în interiorul cărora se observă nuclei de limiocite. 
Cu un obiectiv mai puternic, se distinge un contur celular în interiorul căruia există 
o cantitate de nuclei și pigment negru. Este vorba probabil de macroiage care au 
îngerat resturile de leucocite sau de alte substanţe. 

Sînt şi regiuni unde se observă о cantitate foarte mare de vezicule gräsoase 
extracelulare. 

Uneori se observă printre aceste vezicule infiltratii celulare. Zona reticulată este 
infiltrată cu pigment. Aceste granulatii pigmentare nu se colorează cu scharlach în 
roșu-portocaliu ca lipocromul, ci în roşu-cafeniu. In această regiune, există si celule 
infiltrate de lipocrom. ` 

La limita zonei reticulate si fasciculate se văd, pe alocuri, vase capilare foarte 
dilatate, pline cu singe si dispuse sub formä de reţea. Uneori se ailă la acest nivel o 
masă de celule glandulare din care unele infiltrate cu lipocrom si formînd noduli îm- 
prejmuiţi си un inel de ţesut conjunctiv. 

"Pe secțiuni, din alte regiuni, se poate vedea pe alocuri dispoziția în straturi, 
glomerular sau fascicular, dar în majoritatea zonelor trabeculele sînt coniluente alcă- 
{шпа canale neregulate. Pe suprafața acestei mase există noduli limiocitari a căror 
formă si mărime variază. Uneori aceștia realizează о infiltratie difuză în mijlocul 
căreia se observă un număr destul de însemnat de celule mai mari, probabil macrofage. . 

^ Se poate exclude o proliferare a țesutului interstitial. Cu toate că procesul pato- 
logic interesează țesutul parenchimatos nu se observă scleroza. În ceea ce privește 
zona medulară, secțiunile noastre пи ne permit să afirmăm dacă este alterată sau nu. 

In centrii nervoși, datorită vîrstei bolnavei, se observă cá lipocromul celulelor este 
abundent. 

Nervii prezintă alterări consistind în dispariția unui oarecare număr de fibre, 
fragmentarea altora etc. 

Muschii (deltoid, semimembranos, lungul peronier etc.) prezintă atrofia unui mare 
număr de fibre, al căror volum nu ajunge, uneori, decît la o cincime sau chiar mai 
putin din volumul normal. Nucleii sint ргоШегай şi dispuşi în lanțuri sau grămezi 
neregulate. Pe alocuri ei umplu aproape toată sarcolema, din care substanța contractilă 
a dispărut. Coloratia cu scharlach arată granulatii lipoidice mai cu seamă în vecină- 
„tatea nucleilor. я 

In fibrele mai putin alterate, striatia transversală esie păstrată. Unele prezintă 
o exagerare a striatiei longitudinale. În sfîrșit, se observă diviziuni longitudinale ale 
unor fibre. 

Oasele arată lărgirea canalelor lui Hawers şi subtierea substanței compacte. 

Obs. nr. 3. Am studiat din punct de vedere anatomopatologic un caz care pre- 
zintă mult interes pentru că este vorba de o descoperire de necropsie şi pentru că 
leziunea tiroidiană constatată în acest caz a fost prevăzută de îndată ce s-au examinat 
oasele. | | 

Noi căutam pentru comparaţie oase normale. La necropsia unei bátrine, am con- 
statat cu surprindere. alterări osoase asemănătoare cu ale cazului precedent. 
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Dat fiind experienţa noastră anterioară, ne-am gindit numaidecit la o alteratie 
tiroidiană si am putut constata că tiroida cîntărea 40 g, fiind formată dintr-un nodul 
calcificat cintărind el însuşi 10 g, si dintr-o parte mai mare. Ре o secțiune se соп- 
stată că organul prezintă o coloratie galbenă netă care devenea verzuie după fixare 
in soluţie de formol 10%. 

La microscop se constată o scleroză foarte manifestă a glandei. Țesutul conjunctiv 
este pretutindeni proliferat. Nu se văd foliculi normali. Foliculii, al căror volum este 
foarte redus. au o formă rotunjită; coloidul se colorează în violet си hematoxilinä- 
eozină. Celulele peretelui folicular sînt în general turtite, endoteliforme. Se văd adesea 
capilare pline cu singe. Pe alocuri se remarcă o congestie însemnată care merge pînă 
la hemoragie. 

In unele locuri foliculii au dispărut, probabil în urma unui proces de necroză, 
si nu зе mai observă decit imagini şterse, care s-ar putea compara cu umbra folicu- 
lelor sau capilarelor sanguine. 

La periferia organului se remarcă o zonă unde foliculii au putin sau de loc 
coloid, reamintind foliculii embrionari. Între aceste vezicule se observă capilare dilatate. 

Coloratia cu scharlach roşu arată o abundență extraordinară de grăsime în toate 
celulele foliculilor și mai cu seamă în cei din zona periferică pe care i-am menţionat mai 
sus. Pe lingă aceasta toate vasele, mai cu seamă vasele mai mici si capilarele sint 
colorate intens in roșu, ceea ce arată cantitatea mare de grăsime conținută în 
peretele lor. : 

Pe o secțiune a ovarului nu se constată foliculi nici corpi galbeni în activitate. 
Dar se constată corpi albicans conținînd o mare cantitate de grăsime, după cum arată 
coloratia cu scharlach. Peretele vaselor se colorează de asemenea foarte intens prin 
același colorant, ceea ce arată marea lor bogăţie în grăsime. La periféria organului 
am întilnit cîteva şiruri de celule cu aspect epiteloid conținînd granulatii grásoase si 
reprezentind probabil celule ale glandei interstitiale. 

Hipofiza este reprezentată mai cu seamă prin celule cromofobe si un oarecare 
număr de celule cianofile. Se observă si foliculi conținînd coloid hematoxilinofil ; dar 
numărul lor nu este mare. Țesutul conjunctiv este mai abundent. decit in stare normală. 
Un foarte mare număr de celule conţine în interiorul lor vacuole destul de voluminoase. 

Gh. Dumitrescu a cercetat sărurile minerale din oasele ultimelor două cazuri. 

In primul caz osul examinat confine săruri minerale 22,728ф. din саге 
3,0956% СаО, 

În cazul al doilea se găsesc săruri minerale 38,2239%, din care 5,0506% Ca О. 

Precum se vede, există o scădere considerabilă a sărurilor minerale și în special 
a celor de calciu, în оазе!е examinate. 

Examenele radiografice ale oaselor lungi ale acestor două ultime cazuri dau 
rezultate destul de concordante, anume: creșterea foarte importantă a transparenţei 
osoase, lărgirea considerabilă a canalului medular pe seama substanței compacte a 
cărei grosime este redusă la jumătate si chiar la o treime față de aceea pe саге o 
prezintă osul normal. Partea compactă este transformată într-o substanță spongioasă 
şi săracă în săruri minerale, ceea ce explică mărirea transparenţei pe care am semna- 
lat-o mai sus, 

* 


In rezumat, este vorba de trei femei prezentind tulburári comune si 
anume alterári osoase considerabile, o reducere foarte importantá a sub- 
stantei compacte a tesutului osos cu transformarea acestuia din urmă într-o 
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substanţă spongioasá si lărgirea însemnată a spaţiilor medulare precum 

si a canalului central prin resorbtia peretelui osos. 

° Această alteratie coexistă în primul caz cu ablatia tiroidei extirpatä 

după ce a suferit transiormarea strumoasă. | | 
În cazul al doilea tiroida era prea mică (8 g) si prezenta aiterári 


importante. 

In cel de-al treilea, aceeași glandă, cu toate că avea 40 g, era in- 
filtrată de săruri calcare, prezenta o scleroză foarte înaintată și foliculi 
аітойсі саге pe alocuri dispăruseră complet. 

Trebuie oare să se vadă între modificările osoase și acele ale glandei 
tiroide, în aceste trei cazuri, o simplă coincidenţă, sau dimpotrivă exis- 
tenta unei legături mai strînse, disfunctia tiroidei fiind un factor im- 
portant — singurul poate — în producerea fenomenului de ramolitie а! 


oaselor. . 

Tinind seamă numai de experiența noastră personală, această ultimă 
presupunere ne pare cea mai probabilă. 

Astfel, Parhon si Minea au publicat observaţiile a două 
cazuri de osteomalacie senilă si în ambele cazuri glanda tiroidá a fost 
găsită modificată (1). 

În unul din aceste cazuri tiroida era transformată într-o gusá care 
cintárea 120 g si arăta la microscop leziuni de sclerozá și transformarea 
foliculilor din care cea mai mare parte nu conținea coloid. Se găseau si 
infiltratii calcare. 

In al doilea caz glanda nu cintárea decit 15 g si prezenta de ase- 
menea alteratii de sclerozá. 

într-un alt caz, publicat de unul din noi cu Jianu (2), era vorba 
de o tinárá femeie care avea o scolioză pronunțată precum si о виза 
voluminoasă. Gusa apăruse in epoca prepuberală iar scolioza a debutat 
un an mai tirziu si a evoluat paralel cu mărirea gusii. 

Examenul histologic al gusii (bolnava a fost operată) a arătat o 
transformare adenomatoasă a tiroidei, transformare care, în unele zone 
era atit de pronunţată, încît un observator neprevenit ar Н putut spune 
cu greu despre ce organ era vorba. 

Coloidul era foarte redus. 

Scolioza, cînd nu se poate explica printr-o tulburare de ordin para- 
litic, sau printr-o anomalie osoasă, poate fi considerată ca un fel de 
osteomalacie a coloanei vertebrale. 

Dar aceste trei cazuri pe care le-am putut studia noi înșine nu sint 
singurele care să demonstreze existența unei legături patologice între 
osteomalacie si o alteratie a funcției tiroidiene, 

Literatura medicalá este destul de bogatá in fapte de acest fel, cu 
toate cá nu li s-a acordat totdeauna o atenţie deosebită. 

Astfel, putem cita mai întii coexistenta osteomalaciei sau a tulbură- 
rilor învecinate cu sindromul Basedow. 

Astiel, cazul descris de Kóppen (3) al unei femei de 23 de ani 
care suferea de 5 ani de guşă cu palpitatii și ехоНашие. Inima era 
mărită ; avea tahicardie, tremurături, transpiratii abundente și tulburări 
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nevrotice de tip „isteric“. A prezentat de asemenea accese de angină de 
piept și spasme pedale. 

Într-un rînd crampele s-au manifestat si la membrele superioare. 
Semnul lui Trousseau nu exista în intervalul dintre accese. 

În cursul bolii s-a produs si o cifoscoliozä. 

Recklinghausen a efectuat examenul anatomo-patologic și a 
constatat că substanţa cenușie era foarte roșie. La microscop nu s-au 
găsit leziuni nervoase. S-a găsit o gușă mare și timusul foarte voluminos. 
Inima era mărită, ganglionii limfatici tumefiati si foliculii splenici de 
asemenea. Oasele se puteau tăia cu ușurință, ca lemnul putred. 

Ele prezentau multe exostoze mai cu seamă la nivelul de inserare 
a tendoanelor. 

La microscop se vedeau multe vase în substanţa corticală a oaselor; 
canalele lui Hawers erau lărgite. Se observau exostoze si în canalul 
medular. 

Recklinghausen (4) a pus diagnosticul de osteomalacie. 

Kóppen este de părere cá osteomalacia era condiţionată in acest 
caz de sindromul Basedow și împărtășește părerea lui Recklinghau- 
sen, că ramolirea oaselor era în raport cu dilatarea vaselor osoase. 

Autorul se îndoiește dacă această afecţiune osoasă este identică cu 
adevărata osteomalacie care se dezvoltă în urma facerii si este regională, 
deoarece în cazul descris ea s-a dezvoltat din cauze nervoase. 

Autorul a mai observat o bolnavă care și-a pierdut vocea și dinţii 
si care prezenta o cifoscolioză iar sternul și coloana vertebrală erau du- 
reroase la apăsare. 

Alte două bolnave observate de autor se plingeau cá au început să 
aibă dureri de dinţi de ia începutul bolii. 

Într-o discuție Goldscheider spunea că într-un caz de Basedow 
a examinat oasele fără a găsi nimic special, dar reamintește că Charcot 
а găsit metabolismul fosiorat alterat în sindromul Basedow. 

În observaţia lui Hàmig (5), la necropsia unei femei basedo- 
wiene s-au găsit coastele foarte friabile si nu ша! erau reprezentate decît 
printr-o corticală osoasă foarte subţire. In oasele bazinului se găseau 
lacune și părţi decalcificate. Aceeași decalcificare se găsea si în coloana 
vertebrală. | 

Moebius (6) citează observaţia clinică a unei femei de 48 de 
ani care a avut 4 sarcini și un avort, suferind de la ultima sarcină de 
fenomene osteomalacice. De cinci ani, în urma unei spaime, prezintă sin- 
готы! Basedow fără fenomene oculare. Tiroida avea dimensiunile unei 
mandarine. 

Latzko (7) a observat in mai multe cazuri coexistenta sindromu- 
lui Basedow cu osteomalacia. 

În unul din aceste cazuri era vorba de o femeie de 54 de ani su- 
ferind din 1893 de osteomalacie si din 1897 de Basedow. 

Într-un alt caz, o femeie de 32 de ani, cu osteomalacie din 1893, 
care in 1896 prezenta simptomele tetaniei si sindromul Basedow. 

Intr-un ai treilea caz osteomalacia data din 1889, in timp ce sindro- 
mul lui Basedow n-ar fi apărut decit 5 ani mai tirziu. 
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In sfirsit, într-un al patrulea caz sindromul lui Basedow ar ii pre- 
cedat osteomalacia cu 7 ani. 

Latzko а observat în două cazuri coexistenta acestor două 
sindrome. 

Un alt exemplu de această coexistentá a fost raportat de Hirschl (8), 
sindrom Basedow din 1879 și osteomalacie din 1893. 

În cazul publicat de Hofmeier (9) era vorba de o femeie su- 
ferind de osteomalacie puerperală si care fusese tratată mai înainte de 
Basedow. Tiroida era mărită. 

În cazul descris de Hoenicke (10), un bărbat de 47 de ani (al 
cărui tată a murit alienat), cu astenie, dureri reumatice în gambe, tulbu- 
rări psihice, fenomene de excitare, prezenta cifoscoliozä, exoitalmie, sem- 
nul lui Graefie si al lui Moebius. Dintii erau cariati si tociti. Exista si 
o hipertrofie tiroidiană. Pulsul era frecvent dar nu întotdeauna. Îi tremu- 
rau miinile. 

Primele tulburări basedowiene datau de 8 ani. 

Examenul anatomo-patologic arată că oasele craniului erau foarte 
subţiri, spongioase. Se tăiau cu ușurință. 

Substanţa corticală era subtiatä si diploia lărgită. Coastele flexibile 
si ușor de tăiat. Măduva avea o culoare roșie închisă. Alteratii analoge 
prezenta și femurul. 

Nu existau tumori nici ingrosári osoase. 

Talot si Sarvonat (11) au pubiicat observaţia interesantă 
а unei femei de 52 de ani care prezenta tumefactia tiroidei, palpitatii si 
adinamie de la virsta de 20 de ani. 

La 36 de ani gitui s-a mai îngroșat si palpitatiile au devenit mai 
violente. În momentul menstruației se observa o mărire de volum а 
tiroidei. 

Avea în același timp frecvente accese de congestie cefalică. 

Tulburările de osteomalacie (durere în cingătoare, deformația trun- 
chiului etc.) au apărut cu două luni înainte ca bolnava să fi intrat la spital. 

Totuși, după spusele celor din jurul ei, bolnava prezenta de mai 
multă vreme cifozá, dar mult mai putin accentuată. 

La intrarea ei în spital se observă o cifoză marcată a regiunii dorsale 
mijlocii cu lordoză compensatoare în regiunea cervicală superioară, to- 
race adus înainte, deformat, sternul normal, coaste ferme, indepresibile, 
indolore. 

De trei ani menstruația devenise mai abundentă. 

* La necropsie scheletul nu părea maleabil. Uterul prezenta un fibrom 
cit un cap de copil. Ovarele atrofiate, albicioase, scleroase. Tiroida era 
sediul unei guși voluminoase de mărimea a doi pumni. 

Vertebrele, coastele, gitul femurului se taie cu cea mai mare usu- 
rintá, iar substanța lor spongioasă pare mai roşie decit la normal. 

Examenul microscopic aratá cá máduva prezenta semnele unei acti- 
vitáti pronuntate, se gáseau numai puline celule grase si pretutindeni 
celulele măduvei umpleau spațiile intertrabeculare; printre ele, mielo- 
citele amfolile si hematiile nucleare sint mai numeroase: eozinofilele 
sînt rare. 
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Țesutul osos avea aspectul său obișnuit, dar părţile compacte erau 
subțiri. 

Tiroida. Substanţa coloidă umple complet veziculele din care unele 
sint extrem de dilatate, alături de altele cu volum normal; spaţiile care 
despart veziculele erau în general foarte subțiri si la nivelul lor nu se 
găseau insulițe celulare așa cum se văd de obicei. Aspectul glandei era 
de hipersecretie. 

Von Jaksch si Rotky au raportat observaţia unei bolnave 
de 20 de ani suferind de sindromul Basedow tipic, la care dileritele trata- 
mente medicale au rămas fără efect. S-a recurs atunci la ligatura artere- 
lor tiroidiene superioare și interioare. Plaga operatorie a supurat. După 
o ameliorare trecătoare fenomenele basedowiene au revenit. S-a produs 
o paralizie a coardei vocale. Diarei intense. 

După doi ani de la ligatură, bolnava a prezentat tumefieri dure- 
roase la antebrate. 

Mai tîrziu s-au observat asemenea tumefieri la coaste, la omoplati, 
la extremitatea proximalá a humerusului, femurului si a gambeior precum 
și unele aíteratii ale bazinului. S-a observat o indoire a claviculelor, o 
cifoscoliozä si in același timp о paraplegie însoțită de picior strimb, 
exagerarea reflexului rotulian, fără tulburări ale sensibilităţii sau sfinc- 
terelor. 

Radiologia arată un fel de crăpături mergind ра la o adevărată 
dezlipire a epifizelor, саге nu erau totuși localizate exact іа nivelul 
vechiului cartilaj de conjugare. 

Substanța compactă era cu deosebire interesată. 

La nivelul fantelor osoase, se observă de asemenea un proces de re- 
parare, dar calusul era format mai degrabă dintr-un ţesut osteoid. 

Von Jaksch si Rotky cred că în acest caz era un proces 
diferit de al osteomalaciei puerperale, căci bolnava nu fusese niciodată 
însărcinată. Oasele bazinului erau mai putin atinse; oasele erau foarte 
evidente, pe radiografii, în timp ce in osteomaíacie ele abia se văd. 

Procesul ar îi totuși asemănător cu osteomalacia. 

Eliminarea fosforului si calciului prin urină nu era modificată. 

Examenul microscopic al singelui nu arată nimic anormal. 

Procesul: nu amintește nici rahitismul. 

Autorii se întreabă dacă зиригайа cronică а rănii operatorii nu a 
dat impuls procesului special al degenerescentei osoase, reamintind că 
supuratiile cronice constituie factori cauzali pentru osteomalacie si pe- 
riostite locale. 

In sfirsit, autorii admit că alteratia functiei tiroidiene a fost res- 
ponsabilă de procesul osos, dar nu admit, după cum face Hoenicke 
pentru cazul lui, cá este vorba de osteomalacie veritabilá, ci de un proces 
învecinat, poate. Ei cred cá în cazut lor a trebuit să existe un oarecare 
grad de hipotiroidism. 

De asemenea, este locul să citám aici cazurile în care coexistă 
sindromul lui Basedow cu o scolioză mai mult sau mai puţin pronunţată, 
căci, precum am mai spus, scolioza pare în unele cazuri să poată fi con- 
siderată ca un gen de osteomalacie a coloanei vertebrale. 
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Astfel L. Dubreuil-Chambardel (12). а observat coexistenta 
sindromului Basedow cu scolioză sub formă ereditară si familialä, si 
unul din noi a văzut cu Dona si Ghiulamila o tînără suferind de 
scolioza adolescenţei care prezenta în acelaşi timp un sindrom basedowian 
cu hipertrolie evidentă a tiroidei. 

Dar sindromul Basedow nu reprezintă singurul sindrom tiroidian în 
care se poate íntilni existența osteomalaciei. 

Ea se poate intilni în gușa zisă simplă si în tiroidite etc. 

Astiel, în cazul publicat de Senator (13), tiroida era mărită de 
volum. În cazurile descrise de Finkelburg, Pommer (14), Poppe, 
| osteomalacia era de asemenea intovárásitá de o gușă. 
| In cazurile observate de Wulit (15) Baake, Sommer, gusa 

ignorată în cursul vieții a fost găsită la necropsie. 


Eckei, Sternberg (16) au semnalat si ei coexistenta gușii 
cu osteomalacia. 


meritul de a atrage atenția asupra raporturilor strînse care unesc osteo- 
malacia cu tulburările functiei tiroidiene. 
Pe lîngă coexistenta osteomalaciei cu sindromul Basedow acest autor 
remarcă cá în unele regiuni unde gușa este frecventă, osteomalacia este 
| p oarecum endemică. El citează ca exemplu Alsacia, Palatinatul, Hartzul, 


| Dar mai си seamă Hoenicke (17) este acela care a avut 


Bavaria, Saxa, Boemia, împrejurimile Würzburgului, ale Heidelbergului, 
Baselul, Viena, Budapesta, Croația, Istria, valea Olona (de lîngă Milano) 
valea Ergolz. 

Dimpotrivă, pentru Hoenicke, osteomalacia ca $1 виза lipsesc 
în nordul Germaniei sau nu se întîlnesc decît sporadic la indivizi pro- 
venind din regiuni endemice. | 

Talot si Sarvonat, citind pärerea lui Hoenicke, adaugä 
| că regiunea lioneză, pe care lucrările lui Poncet si Mayet (18) 
„ыл. au făcut-o cunoscută ca gusogená, pare să Пе si ea o regiune în care 
| osteomalacia este endemicá si citeazá in aceastá privintá lucrárile lui 
| Fochier (19), Mondau (20), Chabalier (21), Gayet si 
Bonnet (22), Courmont si Paviot (23). 

Hoenicke mai citează si frecventa simptomelor basedowiene la 

| osteomalacici. 
In sfîrşit, a studiat, din punct de vedere al stării troidei, 33 de cazuri 
|: de osteomalacie. In unul din aceste cazuri osteomalacia coexista cu sin- 
dromul Basedow. În alte trei exista o hipertrofie destul de importantă 
a tiroidei, fără sindrom basedowian caracteristic. În alte 15 cazuri de 
| osteomalacie se gáseste о gusá micá sau mijlocie. 

| În cea mai mare parte din aceste cazuri se găsesc de asemenea si 
simptome ca: palpitatii, tremuráturi ale extremităților etc., care reamin- 
| — tesc sindromul Basedow. 
| In alte 2 cazuri exista o ușoară hipertrofie tiroidiană. Unul prezenta 
| și tremurături iar celălalt avea pulsul accelerat, 100 de bătăi pe minut. 

În alt caz se găsește o tiroidită. Bolnava avea 90 de pulsatii pe minut. 
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In 7 cazuri bolnavii nu prezentau decit simptome tiroidiene (tremurá- 
turi, palpitatii), si se nota pe lîngă aceasta în lamiliile lor prezenţa unor 
afecțiuni ale tiroidei. 

Numai în 4 cazuri nu s-a notat nici o manifestare din partea tiroidei 
(totuși unul din aceste cazuri avea 108 pulsatii pe minut; bolnava sufe- 
rea de transpiratii generalizate). 

Vom mai cita și observaţia recentă a lui Haberkant (24) care, 
într-un caz de osteomalacie cu tulburări mintale, a găsit alteratii foarte 
evidente ale tiroidei. 

În sprijinul unei relaţii între tiroidă și osteomalacie vorbește și ob- 
servatia lui Monéry. Acest autor a constatat lipsa iodului în tiroida 
unui bolnav de osteomalacie. | 

Aceasta nu înseamnă cá acest fenomen este constant, căci în cele 
două cazuri comunicate de unul din noi cu Goldstein (25), iodul 
era prezent și chiar în cantitate destul de mare. 

Precum se vede, din cele 33 de cazuri de osteomalacie, numai în 3 
cazuri nu sînt tulburări tiroidiene. 

Hoenicke ajunge la concluzia că osteomalacia este o boală a 
tiroidei. 

Revillod (26), Girard vorbesc de asemenea de osteomalacie 
în raport cu tiroidismul. Allara (27) susține că, cretinismul este legat 
patogenic de rahitism și osteomalacie. 

Faptele citate vorbesc, pe cît ni se pare, pentru existența unui strîns 
raport între osteomalacie si alteratiile tiroidiene. 

De ce natură este acest raport? Ne-am putea întreba dacă alteratiile 
tiroidiene sînt cauza imediată a osteomalaciei sau dacă și una și alta 
sînt în funcţie de un alt factor, de exemplu o infecţie. Ne-am mai putea 
încă întreba dacă alteratiile tiroidiene nu sint o consecință a tulburărilor 
generale ale schimburilor nutritive care produc osteomalacia ? 

Prima părere este aceea care ni se pare că ar corespunde mai bine 
cu realitatea. 

În adevăr, pe lîngă că alteratiile tiroidiene preced adesea procesul 
osos, alte fapte dovedesc că există o acțiune a tiroidei în nutriția {еѕи- 
tului osos. 

Vom cita mai întii, oprirea sau intirzierea considerabilă a osificării 
endocondrale în insuficiența tiroidiană spontană sau experimentală, cînd 
ea apare la o vîrstă fragedă, si reînceperea creșterii sub influența trata- 
mentului cu tiroidă, precum și faptul observat de Holmgreen (28) 
că basedowienii copii cresc mai repede și că osificarea endocondrală se 
termină mai repede la ei есй la martori. 

Vom cita faptul stabilit de Gauthier (29) despre influenta salu- 
tară exercitată de opoterapia tiroidiană asupra vindecării fracturilor fără 
tendință de consolidare. А 

Acest fapt а fost mai tîrziu confirmat de numeroși autori, si se cuvine 
să cităm aici numele lui Reclus (30) Queno, Follet (31), 
Féria (32) (33), Tronchet, Dejace (34) Ser (35), 
Chapelier (36). 
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Gauthier (37), totalizind cazurile publicate, pînă la apariţia cărții 
sale, despre opoterapia tiroidianá, găsește in 37 de cazuri 32 de rezultate 
pozitive și numai 5 negative. Și în aceste cinci cazuri era vorba de frac- 
turi complicate sau de vechi pseudoartroze. Putem cita aici și cercetările 
experimentale ale lui Hanau și Steinlein, Bayon (38) care au 
observat cá fracturile se vindecă mai încet la animalele etiroidate decit 


„la martori. 


Pentru Pizzolini (39) nu se produce o întirziere de consolidare 
după tiroidectomie decît atunci cînd animalul a ajuns în stare de casexie. 

După Veillon, administrarea de tiroidă nu ar corecta decit în 
mică măsură întirzierea produsă în consolidarea fracturilor de tiroidectomie. 

Bayon observă că tratamentul cu tiroidă accelerează consolidarea 
fracturilor nu numai la animalele etiroidate, dar și la martori. 

Carriére si Vauverts, tratind cu tiroidä animale cu fracturi 
experimentale si cu tiroidă normală, observă încetinirea consolidării față 
de martori. 

Se pare că explicația ar trebui căutată іп doza prea mare de sub- 
stantä tiroidiană. Vom reveni asupra dozei. 

În sfirsit, studiul acţiunii tiroidei asupra schimburilor nutritive pare 
să ne explice cauza influenței acestei glande asupra nutritiei osoase. 

Astfel Scholtz studiind acţiunea tiroidei la un om sănătos si la 
un basedowian a găsit că fosforul urinar nu este influențat iar ciorul 
urinar creștea la amindoi în aceeași proporție. Fosforul eliminat prin 
fecale creștea cu 25% la omul sănătos iar la basedowian си 1000%. 

Ross (40), la un gusat, a găsit o eliminare exagerată de clor, de 
azot si de fosfor prin urină sub influenţa tiroidei. 

Tiroidectomia la un сйпе a provocat dimpotrivă o scădere a elimi- 
паг! fosforului, ceea ce s-ar putea explica prin retentia sau prin lipsa 
absorbției lui. Ultima ipoteză, după Talot si Sarvonat ar fi con- 
firmatä de oprirea creşterii si deficitul intelectual din mixedem si cretinism. 

Hoenicke, ca și Talot si Sarvonat invocă aceleaşi fapte 
pentru a explica raporturile alteratiilor tiroidiene cu osteomalacia. 

Dacá se studiazá influenta tiroidei asupra metabolismului calciului, 
se găsesc fapte nu mai puţin interesante. ' 

Astfel, Moraczewski (41), studiind metabolismul într-un caz 
de acromegalie, a găsit că mărirea tiroidei determină o exagerare а re- 
tentiei calciului deja existentă in acest caz. Hanshalter si Gué- 
rin (42) găsesc cá urina mixedematosilor este mai bogată în calciu. 

Plecînd de la aceste constatări, și de la rezultatele examenelor de 
urină într-un caz de infantilism înainte si în timpul tratamentului cu 
tiroidă, precum și de la mai multe fapte din care am și enumerat o parte 
(acţiunea tiroidei asupra creșterii, asupra vindecării fracturilor cu intir- 
ziere de consolidare, tendința frecventă la hemoragii în insuficiența tiroi- 
diană etc.), unul din noi, cu D. Papinian (43), a susţinut că tiroida. 
are un rol important în asimilarea calciului. 

Silvestri si Tossati (44) reluînd problema, au găsit cá admi- 
nistrind o doză moderată de tiroidă unor persoane care nu suferă de vreo 
afecţiune tiroidiană se determină o retenție evidentă a calciului. 
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Acești autori citează o observaţie a lui Sinhuber care а găsit 
că o doză puternică de tiroidá a determinat o eliminare exagerată a cal- 
ciului; poate in același mod trebuie să explicăm rezultatul lui Schiit 
care a găsit de asemenea о exagerare in eliminarea calciului. Nisi- 
pescu (45), cu doze destul de importante de tiroidá (2—3 g pe zi), 
a făcut aceeaşi. constatare. Scordo si Franchini (46) au găsit 
cá in Basedow exista de asemenea un bilanţ calcic negativ. 

Dacá mai adáugám cá Scholtz (47) a constatat acelasi lucru la 
cretinii tineri, putem afirma cá tiroida are o acțiune importantă în me- 
tabolismul calciului. Pentru a menţine acest metabolism in stare normală, 
ar fi necesară o doză optimă de secreție tiroidiană si că peste sau sub 
această doză metabolismul calciului suferă. 

In acest mod se concepe posibilitatea unui sindrom osteomalacic in 
insuficiența ca si in hiperlunclia tiroidiană. 

Dar glanda tiroidă nu este singurul organ ale cărei alteratii au putut 
ii invocate în patogenia osteomalaciei. 

Unii autori consideră că intervin și tulburări ale altor glande en- 
docrine. 

Vom cita în primul rînd paratiroidele. În adevăr, alteratiile acestor 
organe ar influența pe cit se pare nu numai funcțiile nervoase, dar si 
trolicitatea diferitelor țesuturi. 

Ca să nu vorbim decit de țesutul osos, vom reaminti cá in unele 
cazuri pe care le-am citat deja, existau fenomene de tetanie și că bolnava 
din prima noastră observaţie prezenta o tetanie, latentă, dar indiscutabilă. 

De asemenea, Erdheim a găsit alteratii paratiroidiene la exa- 
menul anatomo-patologic al unui caz de osteomalacie. 

Vom adăuga, іп sfirșit, cá frecvent {ата iniantilá, mai ales sub 
formă de laringospasm, este asociată cu rahitismul. 

Or, rahitismul si osteomalacia sint procese apropiate, si unii autori 
ca Bernard, le consideră ca fiind de aceeași natură. 

Cercetările anatomo-patologice arată in rahitism ca și în osteomala- 
cie lărgirea canalelor lui Havers cu resorbirea progresivă a peretului osos. 

In sfîrşit, unele cercetări experimentale tind de asemenea să demons- 
treze că paratiroidele intervin în nutriția țesutului osos. 

Astfel, Léopold si Reus (48) au observat oprirea dezvoltárii 
unui pui de sobolan paratiroidectomizat, iar Canal (49) si Morel 
(50), (51) au gásit cá paratiroidectomia exercitá o intirziere in conso- 
lidarea fracturilor. Pentru acest din urmă autor tiroidectomia nu are 
aceeași influentá, dar noi știm cá alti autori au ajuns la rezultate 
contrare. 

Vom reaminti aici cá Erdheim a notat alteratii importante 1а 
puii de șobolani paratiroidectomizali si cá alteratii dentare cu totul ase- 
mánátoare au lost observate de Weichselbaum si Eschricht la 
copii rahitici, ceea ce ridică problema naturii paratiroidiene а rahitismu- 
lui, natură pentru care pledează coexistenta acestuia din urmă cu tetania. 

Alteratiile dentare, uneori foarte grave, sînt frecvente în osteomalacie. 

Cauza acestor fenomene ar trebui căutată se pare in influența ре 
care o au paratiroidele asupra metabolismului calciului. 
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Această influență a fost intrevázutá de unul din noi într-o lucrare in 
colaborare cu Goldstein (52) si a fost afirmatä ulterior de către 
Mac Callum si Woegtelin (53). Acesti autori au contirmat ac- 
tiunea sedativă a sărurilor de calciu asupra fenomenelor convulsive ale ani- 
malelor tiro-paratiroidectomizate şi au găsit pe lîngă aceasta, că sîngele 
şi sistemul nervos al acestor animale conţin calciu în cantitate mai mică. 
| Totuși, cercetările făcute de unul din noi cu Dumitrescu si 
Nisipescu nu au putut confirma decit pentru unele cazuri rezulta- 
tele autorilor americani. 

Cei doi autori au mai găsit că animalele tiro-paratiroidectomizate 
pierd calciul în cantitate mai mare decit martorii. Dar Léopold si 
Reus, la un animal cu paratiroidectomie parțială, au găsit o retenţie 
de calciu. | 

Acesti autori, efectuind analiza chimicá а oaselor puilor de sobolani 
paratiroidectomizali, le-au gásit mai sárace in calciu decit ale martorilor. 
La animalele adulte, se intimplá mai degrabă contrariul. Totuși si la 
acestea se găsește o diferență, în raport cu martorii, în ceea ce privește 
proporția calciului din oase si din părțile moi. 

Acești autori remarcă pe drept cuvint că o cantitate mai mare de 
calciu găsită in oasele animalelor paratiroidectomizate nu exclude posi- 
bilitatea scăderii calciului ionizat. | 

Faptele de mai sus ar pleda pentru existenţa unei influențe а para- 
tiroidelor asupra nutritiei țesutului osos, influență exercitată probabil 
prin mijlocirea unei modificări în metabolismul calciului. 

O altă glandă a atras atenţia în patogenia osteomalaciei. Voim să 
vorbim despre ovar. Fehling (54) este acela care, găsind că prin cas- 
iratie se vindecă osteomalacia, a emis părerea cá, acest sindrom ar fi 
consecința unui reflex cu punct de plecare ovarian, datorită căruia se 
produce la. nivelul osului hiperemie pasivă cu acumulare de acid carbonic 
$1 decalcificare. | 

Această ipoteză este neintemeiată. 

Totuși, teoria ovariană a rămas în picioare, căci se sprijină pe un 
oarecare număr de fapte a căror importanță nu se poate nesocoti. 

Lásind la o parte constatările lui Velitz, Rossier саге au 
găsit în ovarele bolnavelor de osteomalacie degenerescenta hialină a 
vaselor, fenomen banal care nu ar putea explica patogenia acestui sin- 
drom, vom reaminti că aprecierea lui Fehling relativă la vindecarea 
sau ameliorarea osteomalaciei prin castratie a fost confirmată de nu- 
merosi autori ca Vinckel, Hoffa, Truzzi, Ноїїтеіег (55), 
Schauta (56), Guénot (57), Volkman, Polgar (58), 
Busche-Haddenhausen (59), Seligman, Fochier etc. 

În unele cazuri castratia a rămas fără rezultat, si Hoenicke 
citează din acest punct de vedere cazurile publicate de Poppe, Kunz, 
Fuhling, Latzko, Truzzi, Sutugir si Trachtenberg, 
Lóhnlein, Schauta, Morisani, Gusserow. 

Mai putem adáuga cazul descris de Gramer (60). Frenkel si 
Schuller au tratat cu succes un caz de osteomalacie cu lapte de caprá 
castrată. 
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Oricum ar Н, influența favorabilă a castratiei într-un mare număr 
de cazuri nu ar putea Н contestată, iar statisticile publicate de unii 
autori demonstrează aceasta suficient. 

Astiel Polgar a observat 6 vindecări din 7 cazuri, Busche 
Haddenhausen З vindecäri din 6 cazuri, și Truzzi 82 vin- 
decări din 97 de cazuri. 

Pe de altă parte, se cunoaște influența castratiei asupra osificärii 
endocondrale. 

Cind această operaţie se practică la o virstă fragedă, la animal ca 
și la om, se observă o persistentá îndelungată a cartilajului de con- 
jugare cu prelungirea duratei creșterii, de unde gigantismul care se 
observă in asemenea cazuri. 

În aceeaşi ordine de idei se cuvine să reamintim faptul interesant 
care rezultă: dintr-o statistică a lui Sternberg (61). Pină la virsta 
de 40 de ani, proporția cazurilor de acromegalie este aproape aceeași 
pentru ambele sexe. Dimpotrivă, după 40 de ani, numărul de femei acro- 
megale este dublu față de al bărbaţilor suferind de același sindrom. 

Pe la această epocă incepe adesea menopauza, ceea ce inseamnă 
că insuficiența ovariană constituie o predispozilie la acromegalie (Р ат - 
hon şi Goldstein (62)). 

In sfîrşit, studiul schimburilor de nutriţie după castrare sau sub 
iniluenta opoterapiei ovariene poate să ne indice cauza, cel putin pînă 
la un oarecare punct, a acțiunii ovarului asupra osteogenezei. 

Astfel, cercetările lui Curratullo si Tarulli (63), precum 
si cele ale lui Gomez (64) duc la concluzia cá ablatia ovarelor de- 
termină retentia fosforului in organism. 

Prinzani, Mosse si Oulié au găsit modificări în eliminarea 
acidului fosforie în urina femelelor castrate. 

Trebuie totuși să spunem cá Lambert nu a confirmat rezultatele 
acestea si cá Folak si Schultz, Lutje (65, Neumann 
si Vas, dozind acidul fosforic in urina si fecalele femelelor castrate, 
au obtinut de азетепеа rezultate negative. 

Problema necesitá noi cercetári, si tinem sá observám aici cá ovarul 
fiind o glandă cu funcție mai mult sau mai putin periodică, rezultatele 
pot să varieze de la un observator la celălalt după starea funcțională 
a ovarului în momentul operației. În cercetările de acest gen va trebui 
să se țină seamă de această observaţie și va trebui să se studieze din 
punct de vedere histologic (și chiar fiziologic) starea ovarului extirpat. 

Poate se va ajunge in acest fel să se găsească cauza divergentei 
rezultatelor obținute de experimentatori. 

Cu privire la calciu, Neumann și Vas, Senator (66), 
unul din noi си Papinian au notat eliminarea lui exagerată sub 
influența  opoterapiei ovariene, iar Goldtwaith, Painter și 
Osgood, studiind schimburile nutritive la o tinără suferind de osteo- 
malacie, au observat o importantă retenţie de calciu sub iniluenta cas- 
tratiei, operaţie саге a avut in cazul lor, ca si în multe alte cazuri, o 
influență din cele mai favorabile. 
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Vom adăuga cá Hoenicke nu admite participarea alteratiilor 
ovariene in patogenia osteomalaciei, cu toate cá nu contestă iniluenta 
favorabilá a castratiei in unele cazuri. 

Această influență trebuie căutată in tot cazul in restabilirea echili- 
brului fosforului și calciului în organism; funcționarea normală sau 
poate exagerată a ovarului constituie probabil, după cele ce am spus 
mai sus, o piedică in plus la menţinerea acestui echilibru cind si alti 
factori contribuie să-l rupă. 

Printre obiecțiile pe care Hoenicke le aduce teoriei ovariene 
a osteomalaciei, găsim de asemenea prezența osteomalaciei la sexul 
masculin. 

Dar această obiectie poate fi combătută, căci se poate presupune 
că rolul jucat de ovare in osteomalacia feminină este indeplinit de testi- 
cule în sindromul osteomalacic al sexului masculin. 

Influența testicului asupra osteogenezei este astăzi un fapt bine 
stabilit. În adevăr, la bărbat, studiile lui Lortet (67), Rollet, 
Ecker, Becker (68), Pelikan (69), Merschejewschi, 
Pittard (70), precum și cercetările experimentale ale lui Selheim 
(71), Briau, Pirsche au arătat că, extirparea testiculelor la tineri 
duce la persistenta prelungită a cartilajului de conjugare si prin aceasta 
la o creștere exagerată in inältime. 

Invers, cercetările lui Dor, Maisoneuve (72), lui Parhon 
și Marbé (73) precum și ale lui Menziols (74) tind să arate 
că injectiile cu extract testicular duc la incetinirea creșterii. 

Ar fi interesant de cunoscut influența castratiei testiculare asupra 
schimburilor fosforului si ale calciului. Dar asupra acestui punct nu 
avem date precise. 

Unele fapte recente ridică problema rolului posibil al glandelor 
suprarenale în osteomalacie. Mai ales că Bossi și alţi cercetători au 
obținut rezultate bune prin tratamentul cu adrenalină. 

Bernard, într-o lucrare recentă citează 20 de vindecări sau amelio- 
rări (obţinute de Bossi, Tanturi, Reinhardt, Mangia- 
galli, Merletti si Angelli, Rocchini, Gatelli, Gre- 
goria, Engländer, Kuliga) față de 15 insuccese (ale lui Velitz, 
, Englemann, Lovrigh, Kubiny, Bauman, Puppel (75), 
Neu, Mangiagalli, Arcangeli, Ferroni, Stoker). 

Influenta salutará a aceluiași tratament în rahitism, sindrom ale 
cărui afinități cu osteomalacia le-am văzut, constituie un alt fapt în 
favoarea intervenţiei glandelor suprarenale in nutriția țesutului osos. 

De asemenea infantilismul suprarenal descris de Morlat ar putea 
să Пе invocat. 

În domeniul faptelor experimentale vom reaminti că Bossi, prin 
extirparea suprarenalei a obținut o decalcijiere osoasă de partea ope- 
rată, destul de pronunțată pentru a putea fi văzută pe radiografii. 

Dar Salda (76), Silvestri și Tossatti (77) nu au putut 
confirma aceste rezultate, 

În ceea ce privește acțiunea adrenalinei asupra calciului, ea ar avea 
după Quest mai degrabă o acţiune favorizantá pentru eliminarea lui. 
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In siirsit, Carnot si Slavu au găsit că tratamentul cu adre- 
nalină accelerează vindecarea fracturilor experimentale. 

Unele fenomene osteomalacice ar putea poate să aibă vreun raport 
cu hipoliza. 

Într-un caz de acromegalie, raportat de Broca, calcaneul era 
atit de moale că se lăsa turtit la apăsarea cu degetul. Hutchinson 
găsește într-un alt caz o osteoporoză pronunțată a întregului schelet, si 
același fenomen exista in cazul observat de Prejbeanu (78); ana- 
liza chimică a arătat de altiel in acest caz, o scădere considerabilă а 
sărurilor minerale. 4 

Relaţiile hipofizei cu acromegalia si gigantismul sint de altfel mo- 
tive suficiente pentru a invoca intervenţia acestei glande în fenomenele 
de osteogeneză. 

Vom reaminti că dacă, în gigantism și acromegalie creșterea exa- 
geratä este loarte probabil în legătură cu modificările hipolizei, s-au 
observat si cazuri de infantilism, ca cel descris de Nazari (79) în 
raport tot cu leziunile hipofizei. 

Cercetările experimentale vorbesc de asemenea în favoarea inter- 
ventiei hipofizei in fenomenele de osteogeneză, cu toate că nu sint tot- 
deauna concordante. 

Vom spune mai întii că mai multi autori, cum sint Caselli, 
Fichera (80), Aschner (81), Ascoli și Legnani (82), au 
putut observa o oprire sau o încetinire a creșterii în urma extirpării 
hipolizei, că Massay a observat importante deformäri osoase la ciini 
tineri tratați cu un ser hipofizo-toxic si cá Cerletti, Lewan- 
dowski au observat o accelerare a creșterii la animalele tratate cu 
extract hipofizar. 

Cercetările asupra iniluentei exercitată de hipolizá în metabolismul 
fosforului și al calciului, ar putea să ne explice ріпа la un oarecare 
punct acțiunea acestei glande asupra tesutului osos. Narboutte (83), 
după extirparea hipolizei găsește o pierdere exagerată de fosfor. | 

Pe de altă parte, Moraczewski a observat retentia acestui 
element sub influența opoterapiei hipofizare. Malcolm (84) a consta- 
tat si el retentia fosforului sub influența porțiunii glandulare a hipofizei, 
in timp ce sub iniluenta lobului zis nervos se observă, mai întii, o eli- 
minare exagerată a fosforului, urmată apoi de o fază de retenție. 

Dimpotrivă, Schiff si Thompson cu Johnson (85) au ob- 
servat eliminarea fosiorului exagerată sub influenţa opoterapiei hipofizare. 

În ceea ce privește calciul, Moraczewski a găsit retentia lui 
sub influenţa tratamentului hipolizar, in timp ce Malcolm a observat 
că se elimină în chip exagerat atit sub acțiunea lobului glandular cit si 
sub aceea a lobului nervos. După Malcolm, extractul glandular ar 
avea aceeași acțiune asupra magneziului, în timp ce influența lobului 
posterior ar fi slabă sau nulă. 

Mocchi (86) а publicat rezultatul cercetărilor sale asupra те- 
tabolismului azotului, al fosforului și al calciului la animalele tratate 
cu injecții de extract hipotizar. 
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A găsit o eliminare putin importantă de azot dar o eliminare mult 
mai mare de fosfor si calciu. Aceste ultime două elemente fiind excretate 
în aceeași proporție ca si în țesutul osos, se poate admite că pierderea 
lor se datorește demineralizării țesutului osos. 

Existența unei osteomalacii infantile, raporturile osteomalaciei cu 
rahitismul si faptul cá unii autori au învinuit fimusul in patogenia 
acestui din urmă sindrom ne fac să vorbim de rolul timusului în feno- 
menele osteogenetice. ; 

Cunostintele pe care le avem din acest punct de vedere sînt de 
ordin experimental. 

Astfel Tarulli și Lomonaco (87), Ghica (88), Basch (89), 
Lucien si Parisot (90), Klose si Vogt au observat o intirziere 
în dezvoltare la animalele etimizate, o stare osteoporotică si au notat si 
intirzierea in consolidarea fracturilor, practicate la aceleaşi animale. 

Dimpotrivă, Langerhans si Saveliew (91), precum si 
Carbone (92) au obtinut rezultate negative din punct de vedere al 
creșterii. Charrin (93) si Ostrowski, prin tratament parenteral 
prelungit cu extracte timice, au observat deformări costale analoge cu 
acelea semnalate de Bouchard, la tinere, in momentul in care ti- 
musul isi terminá involutia fiziologicá. 

Vom adáuga, dupá Basch, cá extirparea timusului determiná o 
pierdere exageratá de Ca0, care este impiedicatá prin implantarea intra- 
peritonealá, a acestui organ. Sinhuber nu a confirmat acest rezultat. 

Alte glande mai intervin probabil de asemenea ín nutritia tesutu- 
lui osos. 

Ne putem gîndi la pancreas, glandă care din mai multe puncte de 
vedere pare antagonistá tiroidei si care, după Falta (94), ar exercita 
o acțiune de protecție asupra fosforului din organism. 

Dar nu posedăm fapte sigure саге să poată să ne dovedească 
acest rol. 

Terminăm aici analiza faptelor dovedind acțiunea glandelor endo- 
crine asupra nutritiei osoase și rolul tulburărilor lor în patogenia osteo- 
malaciei. 

Se poate admite provizoriu că mai multe din aceste glande intervin 
izolat sau în același timp im producerea acestui sindrom, dar rolul 
alteratiilor tiroidiene ne pare cel mai bine fixat. 

Alături de teoria glandulară а osteomalaciei este locul să citäm 
teoria infecțioasă. 

Zurn, Kehrer, Henning au bănuit originea infecțioasă a osteo- 
malaciei găsind unele microorganisme în măduva osoasă. Petrone (95) 
ar ii găsit în sîngele și măduva acestor bolnavi microbul nitrificant al 
lui Winogradski și susține că a putut să determine un proces analog cu 
cel al osteomalaciei, inoculind acest microb intravenos la ciini. 

Acest microb producea acid nitros, care аг duce la decalficierea 
“oaselor. Același autor găsise acidul nitros in urina bolnavilor de 
osteomalacie. 


362 С. 1. РАВНОМ 


Seligman, Bertz si Lohlein au admis, färä probe, 
teoria infecțioasă a osteomalaciei. 

Arcangelli (96) a reluat aceeași teorie pe baza endemiei 
osteomalacice din Lazio. 

Morpurgo observă o epidemie de osteomalacie la niște sobo- 
lani albi si reuseste sá izoleze un diplococ ale cárui culturi inoculate 
au dat boala unor sobolani albi dar nu si iepurilor, cobailor etc. А pro- 
dus de asemenea rahitismul prin injectia acestui microb la animale 
tinere si consideră ambele afecțiuni ca echivalente din punct de vedere 
etiologic. 

Charrin si Noussu (97) au reușit să imbolnáveascá animale 
prin coabitarea cu altele osteomalacice sau prin inoculare cu măduva 
acestora din urmă. 

Pécaud (98) a izbutit să izoleze un diplococ din măduva osoasă 
și din alte organe ale cailor osteomalacici. 

In sfîrșit, Arcangelli și Fiocca au izolat diplococul in ca- 
zuri de osteomalacie umană. 

Nazari (99), Binaghi (100), Stefanelli și Lévi (101) 
au descoperit de asemenea un micrococ іп singe, mäduvä osoasă, 
urină etc. 

În cazul cretinei noastre cu tetanie latentă și osteomalacie сегсе- 
tarea microbilor in singe a rămas negativă. 

Nu vrem să contestäm posibilitatea unei osteomalacii infecțioase 
în unele cazuri. 

impreună cu alti autori vom admite cá osteomalacia reprezintă 
sindromul decalcifierii osoase, oricare ar fi cauza acesteia. 

Vom reaminti aici că Hanot, examinind secțiuni de os provenite 
de la cazul de osteomalacie pe care l-a publicat cu Bouley (102) 
in 1874, consideră rational de a-l denumi osteomielită sifiliticá. т 
cel publicat cu Gastout (103), era vorba de un epiteliom tubulat, 
generalizat la toate oasele și care dăduse de altfel și metastaze în ficat. 

Teoria discrazicá prin tulburări glandulare si teoria infecțioasă nu 
sint de altfel de neimpácat. Infectiile pot să acționeze nu numai în mod 
direct, ci si modilicind funcția glandelor endocrine. 

Trebuie să spunem aici cá in unul din cele două cazuri ale lui 
Stefanelli si Levi bolnava avea о hipertroiie a corpului tiroid 
precum si alte fenomene basedowiene. Tiroida nu a fost examinată 
histologic. 

Dar care este mecanismul intim care produce osteomalacia ? 

Tulburările glandulare ca și bolile infecțioase pot să acționeze 
prin mecanisme deosebite. 

Ne putem gîndi la o modificare a mediului intern care modifică 
metabolismul calciului, exagerínd dezasimilarea, inhibind asimilarea, 
sau producind aceste tulburări în același timp. 

Ne mai putem încă gîndi la o acțiune indirectă, tulburarea glan- 
dulară producind, de exemplu, o reacție specială a măduvei osoase, 
proliferarea osteoclastelor, care la rindul ei ar determina, printr-un 
mecanism greu de precizat, decalcificarea osoasă. 
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In ipoteza unei osteomalacii infecțioase, agentul patogen ar putea 
să acționeze si el prin acest ultim mecanism, sau reacția medulară ar 
putea să Пе secundară modilicărilor glandulare determinate de microb 
sau de toxinele lui. 

Ne mai putem gîndi la intervenția într-o oarecare măsură a tul- 
burárilor sistemului nervos, mai ales a modilicárilor vasomotorii, pu- 
tind H si ele de altfel secundare alteratiilor glandulare sau determinind 
ele insile aceste alteratii. à 

Osteo-atropatiile tabesului si ale siringomieliei arată importanța 
sistemului nervos in trolicitatea oaselor. Resorbtia ialangelor în unele 
forme de siringomielie, fracturile spontane іп tabes vorbesc іп 
acelasi sens. 

Din punct de vedere microscopic oasele alterate ale tabeticilor pre- 
zintă o lărgire a canalelor Havers datorită, după părerea lui Déjé- 
rine, unei decalcilicări a spaţiilor osoase din vecinătatea lor care ar 
îi secundară unor leziuni ale osteoplastelor. 

Măduva osoasă suferă în același timp o transformare embrionará 
si umple си celulele ei mici canalele Havers (Richet 1884). 

Din punct de vedere chimic, Regnard a găsit o scădere însem- 
nată a substanţei minerale a oaselor care nu mai formează decit 24%. 
Substanțele organice sint dimpotrivă în creștere. 

Scăderea sărurilor minerale afectează mai ales fosfatii care nu se 
mai găsesc decit in cantitate de 10% in loc de 50%. 

După cum se vede, aceste alteratii microscopice si chimice rea- 
mintesc destul de bine pe acele care se găsesc în osteomalacie. 

Este drept că în aceste cazuri de tabes cu tulburări osoase atit 
de accentuate, ar fi interesant să se cunoască starea glandelor cu 
secreție internă ale căror alteratii ar putea să aibă partea lor in pato- 
genia acestor tulburări. 

Vom mai cita aici cercetările lui Magni (104), precum și ale 
lui Billard si Billet care au găsit modificări in dimensiunile si 
greutatea oaselor membrelor după lungirea sau smulgerea nervilor 
respectivi. 


x 


Înainte de a termina am vrea să spunem citeva cuvinte despre 
fenomenele de tetanie latentă prezentate de prima bolnavă. 

Aceste fenomene trebuie să fie în raport, după părerea noastră, cu 
faptul că chirurgul a scos foarte probabil, in același timp cu cea mai 
mare parte din tumoare si paratiroidele. 

Poate cel putin una a rămas la locul ei, ceea ce putea explica 
starea latentă a tetaniei, cu toate cá la necropsie nu a fost cu putinţă 
de a regăsi nici o paratiroidă. 

Mai poate interveni si insulicienta tiroidiană cronică preexistentà 
şi cea post operatorie. 

Or, experieniele lui Vassale si Generalli (105), precum 
si ale lui Lusena (106) au arătat cá fenomenele tetanice sint mai 
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pronunţate la animalele tiro-paratiroidectomizate decit la acele care au 
suferit numai singură paratiroidectomia. 

Se pare că, din mai multe puncte de vedere ar exista un antago- 
‘nism între tiroidá si paratiroide. 

Un alt fapt interesant de semnalat este eficacitatea tratamentului 
cu clorură de calciu la aceeaşi bolnavă. 

Clorura de calciu (4 р pe zi) а făcut să scadă excitabilitatea gal- 
vanică neuromusculará iar oprirea tratamentului а fost urmată de 
creșterea excitabilității. i | 

Acest fapt confirmă acțiunea sedativá a sărurilor de calciu in 
tetanie, fapt stabilit mai întîi de Netter (107) in tetania infantilă 
si de unul din noi cu Urechia in tetania experimentală a anima- 
lelor tiro-paratiroidectomizate. 

Alţi autori, ca Risel (108) din punct de vedere clinic, Mac 
Callum si Voegtelin prin cercetări experimentale, au confirmat 
aceste fapte și ultimul pretinde chiar că tratamentul prin săruri de 
calciu sau de magneziu este sulicient pentru a vindeca complet tetania 
paratireoprivă. 

Mai trebuie să adăugăm că într-un caz de tetanie cronică din 
serviciul unuia din noi, administrarea clorurei de calciu nu a produs 
nici o ameliorare. 

Trebuie oare să se considere tetania, precum crede Silvestri, ca 
Hind produsă de carenta de calciu a sistemului nervos? 

Se pare în adevăr că paratiroidele intervin în metabolismul acestui 
element și precum am spus, Mac Callum și Voegtelin au găsit 
că centrii nervoși ai ciinilor tiro-paratiroidectomizati contin mai putin 
calciu decit ai martorilor. 

Dar cercetările ulterioare pe care unul din noi le-a făcut cu Du- 
mitrescu și Nisipescu au dus la concluzia că această scădere 
nu poate fi afirmatá în toate cazurile. 

Pe lingă acestea, se mai poate găsi o scădere a calciului în creier, 
in alte stări, ca de exemplu in inanitie, fără ca animalele să prezinte 
fenomene convulsive. ` 

Se poate deci trage concluzia, ca si Мас Callum si Voeg- 
telin, că scăderea calciului cerebral cînd există, produce hiperexci- 
tabilitatea centrilor nervoși, dar că în declanșarea tetaniei mai intervin 
și аці factori. Din acest punct de vedere vom reaminti că Mac 
Callum și Voegtelin au găsit că animalele tiro-paratiroidectomi- 
zate elimină mai mult amoniac prin urinele lor decit cele normale. | 

Ott (109) este de părere cá paratiroidele neutralizează о sub- 
stantá albuminoidă toxică. Lipsa acestei neutralizári ar produce tetania 
animalelor paratireoprive. De asemenea calciul din centrii nervosi poate 
să varieze atit cantitativ, cit si ca formă fizico-chimicä. Aceste variaţii 
pot să influențeze fenomenele care se petrec în centrii nervoși.. Pro- 
blema este obscură și greu de studiat și din acest punct de vedere. 
Né mulţumim numai să o semnalăm la rîndul nostru, ca si Léopold 
si Reus. 


| 
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К ВОПРОСУ О РАЗМЯГЧЕНИИ КОСТЕЙ B ЕГО 
СООТНОШЕНИЯХ С АЛЬТЕРАТИВНЫМИ ИЗМЕНЕНИЯМИ 
ЭНДОКРИННЫХ ЖЕЛЕЗ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор проводит обширный обзор размягчения костей с эндокрино- 
логической точки зрения по случаю опубликоваиия 3 лично наблюдав- 


. шихся нм случаев больных с этим синдромом. 


В первом случае речь идет о больной кретинизмом с зобом, под- 
вергнутой операции тиреондэктомии, у которой наблюдались явления 
скрытой TeTaHHH, а в остальных 2 ‘случаях существовали значительные 
поражения щитовидной железы. 

Приводятся затем из литературы многочисленные случаи сочетания 
размягчения костей и сколиоза (автор считает сколиоз проявлением 
размягчения позвоиочиика) с базедовой болезнью. 

Упоминаются и случаи, в которых эта болезнь костей существовала 
одновременно с другими заболеваниями щитовидной железы, как зоб, 
струмит. | 

Приводятся исследования Геникэ, из которых видио, что размяг- 

чение костей почти всегда сопровождается расстройствами щитовидной 
железы (29 из 33 случаев). 
о Автор считает, что костное заболевание вызывается измеиеиием 
функции щитовидной железы. Рассматриваются также результаты, но- 
лученные при лечении препаратами щитовидной железы в срастании 
переломов. 

Аиализируя механизм влияния секреции шитовидной железы на 
костную систему, автор упоминает действие этой секреции на каль- 
цневый и фосфорный обмены. Он приходит к выводу, что для того 
чтобы поддерживать его в пределах нормы, секреция щитовидной же- 
лезы должна быть оптимальной. 

Рассматривается также роль околощитовидных желез в патоге- 
незе размягчения костей в связи с обменом кальция. Приводятся кли- 
нические факты. 

Отмечается также возможное влияние яичников, семенников, над- 
почечников, гипофиза, поджелудочиой железы, нервной системы, 
инфекций. 

Автор считает, что в патогенезе размягчения костей принимает 
участие изменение внутренней среды, усиливающее диссимиляцию или 
снижающее ассимиляцию кальция, возможно, посредством разрастания 
остеокластов (по-видимому, вызывающих декальцификацию). Участие 
нервной системы, возможно, проявляется в сосудодвигательных рас- 
стройствах, обусловленных непосредственно или через эндокринные 
железы. 
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CONTRIBUTION А L'ETUDE DE L'OSTÉOMALACIE 
DANS SES RAPPORTS AVEC LES ALTERATIONS 
DES GLANDES ENDOCRINES 


RÉSUME 


L'auteur fait une ample étude de l'ostéomalacie, au point de vue 
endocrinologique, à l'occasion de la publication de trois observations 
de malades qui accusaient ce syndrome. 

П s'agit, dans la premiére observation, d'une crétine goitreuse qui 
avait subi une thyroidectomie et qui accusait aussi des phénomènes 
de iétanie latente; dans les autres, il s'agissait d'importantes lésions 
de la glande thyroide. 

Sont cilés ensuite de nombreux cas de la littérature, caractérisés 
par une coexistence de l'ostéomalacie ou de la scoliose (considérée 
comme l'expression d'une ostéomalacie vertébrale) avec la maladie de 
Basedow. 

On mentionne aussi des cas dans lesquels cette maladie osseuse 
a coexiste avec d'autres affections thyroidiennes, tels le goitre, les 
thyroidites. 

On cite les recherches de Hoenicke, dont il ressort que l'ostéoma- 
lacie s'accompagne presque constamment de troubles thyroïdiens (29 
cas sur 33). 

L'auteur considère que l'affection osseuse est provoquée par des 
troubles de la fonction thyroidienne. П analyse également les résultats 
du traitement thyroidien dans la consolidation des fractures. 

L'auteur analyse le mécanisme d'action de la sécrétion thyroidienne 
sur le systéme osseux et mentionne son action sur le métabolisme du 
calcium et du phosphore. Il aboutit à la conclusion que, pour maintenir 
ce dernier à un niveau normal, un optimum de sécrétion thyroidienne 
est nécessaire. 

On traite également du róle des glandes parathyroides dans la patho- 
génie de l'ostéomalacie, róle qui est mis en évidence par d'importans 
faits cliniques, ainsi que par le rapport de ces organes avec le méta- 
bolisme du calcium. 

On mentionne l'influence possible des ovaires, des testicules, des 
surrenales, de l'hypophyse, du pancréas, ainsi que des agents infectieux 
et du systéme nerveux. 

L'auteur considére que, dans la pathogénie de l'ostéomalacie, une 
modification du milieu interne intervient, qui exagére la désassimilation 
ou diminue l'assimilation du calcium, peut-étre indirectement, par pro- 
lifération des ostéoclastes (aui produiraient la décalcification). Le sys- 
téme nerveux interviendrait par des troubles vaso-moteurs, déterminés 
directement, ou encore par l'intermédiaire des glandes endocrines. 
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Ш. STUDII Я CERCETÁRI 
ASUPRA GLANDELOR PARATIROIDE 


PRIVIRE GENERALĂ ASUPRA PATOLOGIEI, FIZIOLOGIEI 
ȘI BIOLOGIEI GLANDELOR PARATIROIDE * 


Intr-un raport prezentat la Congresul din Chișinău m-am ocupat cu 
patologia, fiziologia și biologia generală a glandei tiroide. Îmi propun 
să fac în această comunicare același lucru cu privire la paratiroide. 

Evident nu voi putea intra aici în toate amănuntele problemei și 
voi fi obligat să má limitez la faptele esențiale. Voi face si în acest caz 
ca studiul fiziologiei și biologiei paratiroidelor să fie precedat de cel al 
„patologiei, căci mai ales aceasta din urmă a contribuit la elucidarea 
primelor. 

Voi spune însă cîteva cuvinte asupra morfologiei și chimiei acestei 
glande. 

Existența paratiroidelor pare sigură pentru toată încrengătura verte- 
bratelor exceptind peștii la care existenţa lor nu este încă demonstrată. 

Din punct de vedere microscopic aceste organe apar constituite din 
cordoane sau grămezi celulare în cea mai mare parte cromofobe, uneori 
ușor bazofile, alteori eozinofile. 

Am observat, în unele cazuri, mici foliculi continind coloizi. 

Rolul esențial în funcția paratiroidiană pare a reveni celulelor prin- 
cipale (sau cromofobe). Cit despre celulele eozinofile numărul lor creşte 
cu vîrsta si semnificația lor este încă obscură. 


* 
Paratiroidele contin ca toate celulele vii substante proteice, lipide, 


hidrocarbonate, săruri, apă, fermenti. Nu vom insista asupra acestor 
componente. 


* Raport prezentat la Congresul de endocrinologie de la Oradea, 30 sept. 1928. 
Publicat în Bulletins Soc. roum. neurol., psychiatr. endocr., 1928, nr. 4. 

** Au fost grupate sub acest titlu două lucrări tratînd despre aceleași probleme 
dar publicate la date diferite si care se completează reciproc. 
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Trebuie insá sá spunem citeva cuvinte asupra principiului activ, izolat 
de Bergman si mai ales de Collip prin hidroliza clorhidricá a 
paratiroidelor. 

Este vorba de o substanţă proteică distrusă de fermentii proteolitici. 
Pulberea uscată conţine 15,50 9 azot. 

Substanţa activă nu dializeazá prin membranele de colodiu. Este o 
pulbere amorfă solubilă în apă în afara punctului izoelectric (pH 4,8—4,0). 

În soluţiile acidifiate cu CINa sau SO, (МН4)2 nu se dizolvă. Se 
dizolvă în soluţiile alcaline fără prea multe săruri. 

Poate fi eliminată complet din soluţiile acide prin semisaturare cu 
sulfat de amoniu sau saturare cu clorură de sodiu. 

Dă următoarele reacţii: xantoproteicá a biuretului, a ninhidrinet, 
a lui Hopkins-Cole si a lui Erlich pentru dimetilaminobenzolaldehidä. 
Reacţia pentru hidraţii-de carbon a lui Molle si reacţia cu HCl-orcinol 
pentru pentoze sînt negative. Conţine Fe și S dar nu P. 

Substanța uscată prin acid sulfuric dá un precipitat amorf си acidul 
picric și picrolonic. Putin solubilă (0,1%) în alcool absolut dar destul 
de solubilă în alcool 80%. Insolubilà' în eter, piridiná, acetoná. 

Fiartă o oră cu acid clorhidric 10% sau cu hidrat de sodiu 5%, se 
inactivează. 

Tripsina si pepsina o inactiveazá de asemenea din punct de vedere . 
fiziologic. 

E precipitată de reactivul tungstic al lui Follin- Wu şi Noriz. O uni- 
tate fiziologică corespunde la 0,3 mg. 


* 


Sá trecem repede in revistá sindromul a- sau hipoparatiroidian. 

Putem realiza uşor la animale (mai ales la cîine și pisică) un ase- 
menea sindrom. Am putut de asemenea să-l observăm la om, spontan 
sau în urma extirpării gușii cu atingerea paratiroidelor. 

Acest sindrom — al tetaniei sau hipoparatiroidian — este caracte- 
rizat printr-o creștere importantă a excitabilitátii neuromusculare atit in 

domeniul vieţii de relaţie cît și în cel al vieţii vegetative. 
| Această hiperexcitabilitate se observá de asemenea pentru excitatiile 
mecanice ca si pentru cele electrice si chimice si se traduce din punct 
de vedere simptomatologic prin parestezii, hipertonie musculară, convulsii 
tonice și clonice ale mușchilor striati, gastrospasm si mioză. 

Dar celeialte sisteme sau aparate sint de asemenea interesate. Se 
observă tulburări digestive (anorexie, vărsături, scăderea secreției intes: 
tinale și a егтеп ог), respiratoare (dispnee, polipnee, aritmie respira- 
toare), circulatoare, scăderea rezistenței la infecții (de pildă la infecțiile 
conjunctivei). 

O atenţie specială merită tulburările hematice. 

Din punct de vedere morfologic Falta а notat la силе în timpul 
crizelor de tetanie o poliglobulie dar în intervalul dintre accese se observă 
mai degrabă fenomenul opus cu scăderea rezistenţei globulare. 

Haas, într-un caz de tetanie postoperatoare (la om), a observat 
scăderea polinuclearelor neutrofile’ cu creșterea mononuclearelot . și. eozi- 
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nofilelor. În primele zile după operaţie s-a notat o leucopenie globală care 
ulterior a dispărut. 

După Gadella s-a observat, pe de altă parte, în formele grave 
de tetanie o creștere putin importantă a viscozitátii singelui. Se constată 
de asemenea o ușoară scădere a conductibilităţii electrice si о scădere 
notabilă a presiunii osmotice. 

Mai multi autori au semnalat modificäri ale reacției (alcaline sau 
acide) a sîngelui în cazurile de a- sau hipoparatiroidie. 

Astfel după Frouin si Marel există o stare de acidozä. După 
Underhill și Nellans la începutul tetaniei nu există decit cel 
mult o ușoară modificare a capacităţii singelui de a retine bioxidul de 
carbon. Dar după această perioadă apare o tendinţă la scăderea rezervei 
alcaline. Hastings si Murray găsesc o ușoară scădere a capa- 
citátii singelui de a retine bioxidul de carbon dar concentraţia în ioni de 
hidrogen rămîne normală in plasma cîinilor tiroparatiroidectomizati. 

După Salvesen rezerva alcalină scade și eliminarea de acizi 
crește. 

Ege și Henriques găsesc pH-ul scăzut în timpul accesului 
de tetanie ceea ce concordă cu activitatea musculară intensă. Dimpotrivă, 
după Wilson, Stearns, Thurlov și Janney, ca și după 
Turpin se observă alcaloza. 

În ceea ce privește modificările constituentilor organici ai singelui 
menţionăm că Haden și Orr au găsit azotul crescut. 

Тп aceeași ordine de idei am găsit cu Ballif creșterea albuminei 
singelui (8,77 g% la cünii tiro-paratiroidectomizati faţă de 7,416 g% 
la martori). 

Burns si Scharpe, Platon si Scharpe au gásit cres- 
terea metilguanidinei in singe la animalele cu tetanie paratireoprivă. 
Shauks găsește colina crescută în sîngele cîinilor si pisicilor paratiroi- 
dectomizate. Remarcám creșterea colesterinemiei nu numai la animalele 
tiro-paratiroidectomizate dar și la cele paratireoprive, după сит ат 
constatat си Derevici. 

În ceea ce privește zahărul, Underhill si Blatherwich au 
constatat hiperglicemie dar mai Игла cu Nellans, primul autor а 
observat hipoglicemie. | 

Hadden si Orr nu au constatat modificäri ale glicemiei. Am 
observat acelasi lucru in cercetärile ce le-am intreprins cu Derevici. 

În ceea ce privește constituentii minerali ai singelui, hipocalcemiei 
îi revine un loc important. Calciul sanguin începe să scadă chiar din 
primele zile după extirparea paratiroidelor pentru a ajunge la 7, 6, 5 mg% 
sau chiar mai putin (normal 19—12 mg%). 

După Salvesen tetania apare cînd calciul scade sub 7 mg% 
Hipocalcemia а iost constatată de Mac Callum, de mine însumi cu 
Dumitrescu, de Hastings și Murray, și de toți autorii care 
s-au ocupat cu această problemă. 

După Cruickshank 100 ml singe normal de ciine contine in 
medie urmátoarele cantitáti de calciu: in plasmá 8,11 mg; in hematii, 
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1,10 mg ; in singele total, 9,21 mg, in timp се in tetanie gáseste respectiv 
5,26 mg ; 0,46 mg si 5,72 mg. 

Calciul diferenţial din serul normal oscilează între 60 si 70%, în 
timp ce în tetanie se ridică la 94%. 

Fosforul si sulful cresc de asemenea în singe în tetania experimen- 
talä (Hastings si Murray). 

Cu Ballif am găsit cloruri 6,14 g% la cîinii tiro-paratiroidecto- 
mizati față de 6,9 оф la martori. 

Pe de altă parte, Mac Callum și Voegtelin, Togawa au 
găsit un exces de amoniu în sînge și urină. În ceea ce privește potasiul 
si calciul Gross si Underhill au găsit că raportul K/Ca crește 
graţie scăderii calciului, dar cu Cahane am găsit și creșterea potasiului. 


; E Na 2 : 
Blum sustine că raportul == creşte de asemenea, iar Lucien, 


Ca 
Parisot și Richard conchid că raportul: 
Na + К Ef 
Ca--Mg — 


crește grație scăderii calciului. 

Mai trebuie să adăugăm că cercetările lui Sgobbo si Lamari, 
Ughete я Mattei, Pfeiffer și Mayer, Launoy tind să 
arate că toxicitatea sîngelui animalelor paratireoprive este crescută. 

Din punct de vedere al modificărilor nutritive vom spune în primul 
rind că Labbé si Stévenin nu au găsit cá paratiroidele ar intluenta 
considerabil metabolismul bazal. Greenwald nu a găsit decit 0,5% 
azot guanidinic față de azotul total in urina cîinilor paratiroidectomizati. 

In ceea ce privește metabolismul hidratilor de carbon se pare cá 
sintem indreptátiti să conchidem în urma cercetărilor lui Hirsch], 
Morel, Underhill si Eppinger, Falta si Rudinger, 
Friedman si Gottesmann cá toleranta pentru aceste substante 
este scăzută după scoaterea paratiroidelor. Acest fapt este în concordanță 
cu scăderea glicogenului hepatic la animalele tiro-paratiroidectomizate 
observat de Maria Parhon. 

Din punct de vedere al metabolismului mineral, trebuie să reținem 
eliminarea exagerată a magneziului (Cooke) și a calciului (deși acest 
autor nu o admite). 

De asemenea se produc perturbări de termogenezá. Astiel, Оса- 
ranza si Macedo (1922) observá cá temperatura scade imediat 
după tiro-paratiroidectomie pentru a se ridica apoi in mod considerabil 
în următoarele 24 de ore. 

Din punct de vedere anatomo-patologic vom aminti că s-au semnalat 
alteratii, mai ales cromatolitice, în centrii nervoși, hepatice si renale. 
Reamintim scăderea lipoizilor suprarenali pe care am descris-o cu Ma- 
rinescu. 

Nu vom insista mai mult. Dar vom spune că s-au observat modificări 
chimice ale organelor şi ţesuturilor. Astfel Mac Callum a arătat că 
se produce o scădere a calciului cerebral, lucru pe care l-am putut con- 
firma cel putin în unele cazuri (mai ales la cîine) cu Dumitrescu. 
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Palladin si Griliches au găsit creșterea creatinei muscu- 
lare in tetania guanidinicá si paratireoprivä. 

Creatina urinară este de asemenea mărită in timp ce creatinina nu 
este modificată sau este numai putin crescută. 

Din punct de vedere al formelor clinice ale insuficientei paratiroi- 
diene vom spune că unele cazuri, ca cel relatat de Hurst, tind să de- 
monstreze existența unui sindrom de hipoparatiroidie caracterizat prin 
depresiune, nervozitate, insomnie, tremurături fibrilare, paipitaţii, tume- 
factie а feței, lipsa creșterii părului, tendința ia scaune frecvente, impo- 
tentá sexuală, slăbire. Tratamentul tiroidian a agravat acest sindrom care 
a cedat la tratamentul paratiroidian. 

Clark (1920) a descris cazurile а doi copii (în virstă de 15 luni 
si de 2 ani și jumătate) prezentind idiotie, depresiune, secuse fibrilare 
ale mușchilor scheletici, mișcări bruște in membre, convulsii, tulburări 
de echilibru, care s-au ameliorat considerabil în urma tratamentului para- 
tiroidian. 

Autorii le consideră exemple de tetanie paratiroidiană si le apropie 
xc de simptomele descrise de Paton si Findlay la animalele tiro- 
d paratiroidectomizate. 

La unele animale, ca de pildă la şobolan, s-a putut obţine o insu- 
ficientä paratiroidianá cronică. 
În astfel de cazuri fenomenele pe care le-am trecut în revistă cu 
prilejul tetaniei acute (sau subacute) sînt mai atenuate. 
e În schimb se observă tulburări trofice caracterizate mai ales prin 
alteratii dentare (mai ales ale smaliului), ca si prin prezenţa unei duble 
cataracte si prin căderea părului. Astfel de fenomene s-au putut observa 
în tetania cronică la om. 

Trebuie să reamintim acum principalele concepții asupra patogeniei 
| tetaniei paratireoprive, problema fiind foarte importantă cînd este vorba 

de a înţelege rolul care revine acestei glande în organism. 
xs Trei ipoteze de ordin general, cu privire la aceastá patogenie, sint 

susținute de diferiți cercetători. | 

Conform primei ipoteze tetania este consecinţa unei intoxicații. Mai 

multe fapte au fost aduse în sprijinul acestui mod de a vedea problema. 
| S-au observat astfel bunele rezuitate ale injectillor de singe de la ani- 
| malele normale. Dar aceste rezultate pot fi si interpretate ca fiind con- 
| secinta introducerii în organism о dată cu sîngele animalului normal a 
hormonului paratiroidian. 

| S-au invocat si bunele rezultate ale singerärii. Dar se poate ca aceastä 
NS intervenție să producă o trecere de calciu de la țesuturi in singe. 
B Swingle si Wenner au demonstrat într-adevăr creşterea calciului 
|. us sanguin după o singerare masivă. 

Uu Dar mai importante ne par iaptele privind agravarea simptomelor 
E paratireoprive in urma injectillor de singe la animalele paratiroidecto- 
bs mizate. 

: De asemenea, o atenţie specială merită cercetările lui Sinelnikoff 
care arată rolul agravant al regimului carnat și al extractului lui Liebig 
care acționează, după Sinelnikofi, mai ales prin metilguanidină, 


^ 
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carnitiná, albitină. Experiențele lui Luchard si Rosenbloom au 


demonstrat acțiunea salutará a injectiilor de ser Ringer, chiar fără calciu: 


și chiar la cîinii operati hrániti cu carne. 

Tot pentru ipoteza intoxicației, de origine intestinală, pledează сег- 
cetările lui Dragsted, Luckardt si Compère care determinind 
alteratii iritative ale mucoasei intestinale au văzut agravindu-se tetania 
experimentală. Un regim alimentar care se opune putrefactiei previne 
accesele de tetanie. 

Ynouye a incriminat tulburări ale metabolismului proteinelor. 
Paton a precizat rolul esenţial în producția tetaniei ce revine intoxi- 
catiei guanidinice ; si mai multi autori au susținut ulterior această expli- 
catie. Guanidina, administrată mai ales parenteral, poate într-adevăr să 
determine simptome asemánátoare cu ale tetaniei. Totusi aceastá expli- 
catie trebuie abandonată astăzi de cînd cercetările lui Collip au dovedit 
posibilitatea de a obține tetania guanidinică la animalele paratiroidizate. 

Dacă ţinem seamă de complexul de fapte invocate, în favoarea pato- 
geniei toxice a tetaniei, nu putem să nu recunoaștem că unele dintre ele 
trebuie considerate ca sprijinind această ipoteză. Ne pare însă cá nu sint 
totuși suficiente pentru а ne explica problema în ansamblul ei. 

În ceea ce privește a doua ipoteză, a tulburărilor echilibrului acido- 
bazic, unii autori ca: Morel, Fronin, Togawa au invocat existența 
unei acidoze în tetania paratireoprivă iar Fronin a precizat chiar că este 
vorba de acidul carbonic. Elias a întrebuințat chiar cu succes injectiite 
de carbonat de sodiu într-un caz de tetanie umană. 

: Din contră alli autori ca Wilson, Thurlow si Stearnes!) 
Turpin etc. au afirmat existența unei alcaloze paratireoprive și aceasta 
ar îi responsabilă de apariţia sindromului. Swingle, Wenner și 
Stanley au observat ameliorarea accesului sub influenţa bioxidului 
de carbon. | 

АЦ! autori afirmă cá nu au observat alcaloze in {ата paratireoprivă 
experimentală (Salvesen). 


Grand si Goldman au arătat cá există alcalozá in tetania: 


respiratorie descrisă de Vernon. Această formä de tetanie însă nu are 
nimic comun cu paratiroidele. 

Elias, Greenwald, Salvesen contestă de asemenea rolul 
alcalozei în tetanie. 

Ne rămîne să ne ocupăm de cea din urmă ipoteză anume de rolul 
hipocalcemiei in patogenia tetaniei. Loeb a arătat primul rolul sedativ 
al calciului confirmat ulterior si de Sabbatani si аці autori. Din 
1904 am presupus că fenomenele convulsive ce se observă după ablatia 


aparatului tiro-paratiroidian sint în legătură cu o tulburare a metabo- 
lismului calciului și chiar am introdus această ipoteză într-un articol 


scris cu Papinian asupra rolului glandei tiroide și a ovarului în 
asimilarea și dezasimilarea calciului. 

Dar cum faptele pe baza cărora puteam rationa atunci arătau mai 
ales importanța glandei tiroide și a ovarului în metabolismul calciului 


1) Acești autori admit că alcaloza este urmată de acidoză cînd apar convulsiile. 
* 
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am lăsat de-o parte problema tetaniei paratireoprive si nu am cituși de 
putin intenţia de a revendica aici o prioritate. 

Problema a fost studiată de atunci de numeroși autori, ca Mac 
Callum și alţii și ne apare astiel ca neputind fi contestat faptul, că 
o lipsă în utilizarea calciului intervine în patogenia tetaniei. Într-adevăr, 
rolul sedativ al calciului este indiscutabil. Netter l-a stabilit în tetania 
paratireoprivă experimentală. Alţi autori ca Мас Са Шиш, Fronin 
l-au confirmat ulterior. Pe de altă parte, Mac Callum si Parhon 
cu Dumitrescu au găsit scăderea calciului cerebral la animalele 
paratireoprive. Este adevărat că fenomenul nu a fost constant și că pro- 
blema mai merită să fie încă studiată. În sfirsit, importanţa paratiroi- 
delor în metabolismul calciului (hipocalcemia paratireoprivă de exemplu) 
este în afară de orice îndoială. 

Ne credem deci autorizaţi să afirmăm că deficitul în utilizarea cal- 
ciului de către centrii nervoși intervine în patogenia tetaniei. Unii autori 
ca Salvesen cred că toată patogenia acestui sindrom ar trebui expli- 
cată prin acest mecanism. 

Dar asupra acestui punct cred că trebuie să fac unele rezerve. 

Hammelt я Gross cred de asemenea că tetania ar Н datorită 
unei perturbări a echilibrului mineral al sîngelui. Gross spune că hipo- 
calcemia și hipopotasemia cresc excitabilitatea nervoasă. 

Tyndall conchide că tulburările raportului calciu sodiu joacă 
rolul esențial in. patogenia tetaniei. 

Am citat deja experientele lui Neckard si Rosenbloom care 
au arátat cá prin injectiile de ser Ringer chiar fárá calciu, putem influenta 
in mod favorabil evoluţia urmărilor paratiroidectomiei. Unele tratamente 
ca de pildă untura de pește acţionează în mod asemănător deși nu ridică 
nivelul calcemiei. | 

In sfirsit, am arátat си Derevici cá tetania apare si la animalele 
hipertiroidizate si paratiroidectomizate desi la acestea calcemia este рийп 
scăzută, normală sau chiar superioară normalului. 

Este adevărat că ar trebui studiată forma sub care calciul se găsește 
în organism în aceste condiții. Oricum ar îi, ne pare cá putem conchide 
astăzi că tulburările metabolismului calciului intervin in patogenia teta- 
пе, că unele fenomene de intoxicație par să-și aibă partea lor și că 
intervenţia unei tulburări a echilibrului acido-bazic, nu trebuie exclusă 
în -mod absolut. , | 

Acidoza si alcaloza par să poată determina exagerarea excitabilitätii 
neuromusciulare. 

Dar in ce măsură si in ce mod tulburările acestui echilibru intervin 
in patogenia tetaniei paratireoprive este o problemá pe care o considerám 
în prezent ca încă nerezolvată, 

Rämin de spus cîteva cuvinte asupra căror mecanisme neuromusculare 
acționează factorii care determină tetania. Numeroși autori!) s-au ocupat 


!) Cităm aici lucrările” lui 1. Wagner, Noël Patan, Findlay si 
Watson, Falta si Rudinger, Mac Callum, Frankl Hochwart, 
Chvostek junior, Falta si Kalin, Burns si Watson, Carlson şi 
Clara Jacobson, Biedl Mustard, Luckhard, Schermann si 
Serbain etc. E 


Gia uitai 
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de aceastá problemá studiind modul in care se comportá tremuráturile 
fibrilare, convulsiile tonice si clonice după secţiunea nervilor periferici 
sau a măduvei spinării după decorticare etc. Nu putem să analizăm aici 
aceste lucrări. Ne vom mulţumi să constatăm că excitabilitatea sistemului 
nervos și muscular este mărită în ansamblu și să spunem (după Bie- 
del), că fenomenele motoare in tetanie se pot grupa în două categorii. 
Prima cuprinde secusele fasciculare, tremuräturile si spasmele clonice 
care sint legate de hiperexcitabilitatea celulelor radiculare ale cornului 
anterior si de intervenţia unor mecanisme reflexe. 

A doua categorie cuprinde hipertonia și rigiditatea musculară, spas- 
mele tonice cu tulburări de echilibru și mersul caracteristic cauzat de 
asocierea acestor tulburări. 

Simptomele din această ultimă categorie sînt sub dependenţa cen- 
trilor cerebelosi si se pare cá а nucleilor bazali si sint inhibate de scoarța 
cerebrală. Aceasta are dimpotrivă o acţiune de accentuare a tulburărilor 
din prima categorie, asupra cărora centrii cerebelosi si subcorticali exer- 
cită un rol inhibitor. 

+ 


O altă problemă importantă din punct de vedere teoretic și practic 
este aceea de a ști dacă se poate realiza un sindrom de hiperparatiroidie 
experimentală. Cercetările lui Collip ne permit să răspundem în mod 
afirmativ. Acest autor realizează într-adevăr prin injecții си doze mai 
mult sau mai putin importante, din parathormonul ре care l-a realizat, 
un sindrom de hiperparatiroidie acută. 

Animalul prezintă vărsături, diaree, stare de atonie generală, uneori 
o ușoară dispnee și mai ales o creștere a calcemiei care se poate ridica 
ріпа la 21,3 mg. Injectiile succesive au o acțiune cumulativă si pot duce 
la moartea animalului. Animalul se poate însă și restabili. 

In cazurile letale se pot observa hematemeze si melene. Viscozitatea 
singelui creste considerabil. Presiunea osmoticá creste cu 12,5 piná 
la 20%. Fosfatii pot depăși creșterea de 100%. Ureea ca si azotul ne- 
proteic pot sá creascá cu mai mult de 400%. Proteinele cresc de asemenea. 
Halogenii scad cu 10—15%, la fel rezerva alcaliná. Volumul sanguin 
scade cu 5—15%. | 

De asemenea, singerarea animalului devine dificilă si retractia chia: 
gului nu se produce. 

Cînd calcemia crește pînă aproape de dublul valorii normale animalut 
moare prin oprirea funcțiilor renale. Cantarow, Carven și Gordon 
observă că tratamentul paratiroidian determină creșterea concentraţiei 
hematiilor, leucocitelor si hemoglobinei concomitent cu creşterea visco- 
zitátii sanguine. Coagulabilitatea sîngelui este mărită mergind paralel 
cu creşterea calciului total. 

Remarcăm, după Greenwald şi Gross, că extractul lui Collip 
crește mult eliminarea calciului care se ridică la 0,012—0,015 g pe zi. 

Collip a putut să reproducă fenomenele de hiperparatiroidie in- 
jectînd concomitent clorura de calciu și fosfat acid de sodiu (15—35 ml 
din soluția 2095). Printre tulburările realizate figurează si hemoragiile 
digestive. Injectate separat cele două substanțe nu produc de obicei азе-: 
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menea tulburări (in mod exceptional se pot produce după Ca С). 
Taylor la rîndul sáu a observat cá injectarea de extract paratiroidian 
(là iepuri de casă, cobai, șoareci) determină la 18—25 оге după admi- 
nistrare, o creștere accentuată a acidității titrabile а urinii, o eliminare 
mai putin importantă a amoniacului și scăderea raportului 
amoniac 
acizi + amoniac 

Creșterea acizilor atinge uneori 100%. Terminal se produce о excretie 
alcalină care ar Н datorită faptului că anoxemia produsă prin creșterea 
viscozitätii singelui si räsunetul acesteia asupra circulației determină 
hiperpnee cu eliminare de CO: si alcaloză consecutivă. 

Kurakova a căutat pe altă cale să realizeze un sindrom hiper- 
paratiroidian experimental. Acesta a efectuat grefe paratiroidiene multiple 
la același animal si sustine cá а reușit să obțină persistenta acesteia timp 
de mai multe luni. 

Observă la aceste animale tulburări în dezvoltarea oaselor care devin 
atrofice fără a prezenta alteratii rahitice. Din punct de vedere microscopic 
se constată subtierea trabeculelor osoase ale tesutului spongios. Celuiele 
cartilaginoase sint atrofice și dispuse în mod neregulat. 

A constatat în plus si degenerescenta grasă а ficatului, nefritä pa- 
renchimatoasă și hemoragii digestive. Splina era congestivă și bogată 
în depozite de hemosideriná. limusul era atrofic dar la unele animale 
(la o lună după transplantare) а fost găsit hipertrofic. 

S-a constatat de asemenea atrofia acinilor pancreatici cu păstrarea 
insulelor Langerhans. Hipofiza ușor atroficá conținea celule amintind 
celulele gravidice Erdheim. 

Se observá in unele cazuri celule hipertrofice in corticosuprarenalá. 


* 


Există o hiperparatiroidie clinică ? 

Lundborg a presupus cá miastenia reprezintă sindromul de 
hiperparatiroidie dată fiind opoziția simptomatică dintre sindromul lui 
Erb-Goldilamm și tetanie. 
| Chvostek a privit problema în acelasi mod si eu insumi cu 
Goldstein și Mihăilescu, са si Markeloff, am observat 
reactia miastenicá la animalele cárora li se injectase extract paratiroidian. 

Intr-o lucrare cu Urechia am emis ipoteza cá miastenia poate ii 
în legătură cu un exces de calciu in organism și recent in două cazuri 
de miastenie am găsit într-adevăr o hipercalcemie. 

Marinescu а făcut aceeași constatare. Hipercalcemia a fost con- 
statată de asemenea în unele cazuri diagnosticate ca neurastenii. 

Astenia și atonia musculară fac parte din sindromul de hiperpara- 
tiroidie experimentală cu hipercalcemie realizat prin injectarea hormo- 
nului Collip. 

Deci teoria hiperparatiroidianá a miasteniei nu este lipsită de orice 
temei. Dar problema mai trebuie studiată atit din punct de vedere clinic 
(cercetarea calcemiei în cazurile de miastenie) cit si din punct de vedere 
experimental. 
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Relaţii patogenice par a exista între hiperparatiroidie și unele afecțiuni 
osoase mai ales osteitd fibroasă sau fibrochisticá. 

Simmond а găsit într-un caz de osteitá fibroasă generalizată o 
gusá paratiroidianá cit o nucá. 

Dupá acest autor tumoarea paratiroidianá ar Н determinat osteita 
fibroasă pe care o consideră ca fiind pentru paratiroidie ceea ce acrome- 
galia este pentru hipofiză. 

Un caz descris de Mandl sprijiná acest mod de a vedea. 


RELATII PATOGENICE DINTRE GLANDELE PARATIROIDE 
SI UNELE AFECTIUNI 


Vom reaminti faptele care ridicá problema raporturilor patogenice 
dintre alte boli (sau sindroame) si tulburárile functiilor paratiroidiene. 

Într-o primă categorie se încadrează afecțiunile nervoase sau ale apa- 
ratelor senzoriale, in a doua afectiunile osoase si in a treia procese ulce- 
rative cutanate sau ale tubului digestiv, diminuarea froficitdfii si a capa- 
citätii de apărare a organismului în general. 

Vom începe prin expunerea manifestărilor neuropatologice. Diateza 
зразто А pare să recunoască relații cu hipoparatiroidia. Astiel Caida- 
rin consideră cà laringospasmul infantil este o tulburare a metabolis- 
mului calcic si a observat succesul opoterapiei paratiroidiene în această 
afecțiune. Unii autori au notat de altfel hipocalcemia la spasmofili. Clark 
a constatat de asemenea bunele rezultate ale opoterapiei paratiroidiene 
în spasmofilie. Caldarin а observat restabilirea aproape imediată a 
cobailor cu convulsii determinate de injectarea de acid oxalic 1%, în 
urma injectiilor intravenoase de extract paratiroidian. 

Acest din urmă fapt раге a dovedi că restabilirea după administrarea 
de extract paratiroidian nu implică obligatoriu originea hipoparatiroidiană 
a simptomului care a cedat la acest tratament. Pe de altă parte, Vas- 
salle a emis ipoteza unei legături patogenice între eclampsie și hipo- 
paratiroidie. A remarcat asemănarea dintre fenomenele eclamptice si cele 
observate la temele gravide partial paratiroidectomizate. 

Autorul isi sprijină ipoteza pe proba terapeutică, deoarece, opoterapia 
paratiroidiană i-a dat rezultate satisfăcătoare  Zantrognini și 
Kaiser întrebuințează, cu succes, același tratament în eclampsie si 
primul - dintre acești autori a observat nu numai dispariția crizelor 
convulsive ci $1 creşterea diurezei și scăderea sau chiar dispariţia albu- 
minuriei. 

Eclampsia infantilă ar putea după Vasalle să fie în legătură 
patogenică cu hipoparatiroidia. 

Remarcám са hipocalcemia a lost notată de Kahrer în timpul 
celei de а doua jumătăţi-a sarcinii, cu valori deosebit de scăzute în 
eclampsie și că Krehbiel a observat în aceasta din urmă valori ale 
calcemiei uneori pînă la 4,29 mg%. 

Silvestri. a constatat hipocalcemia în eclampsia gravidică și 
în tetanie. 
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Menţionăm cá Massaglia a găsit paratiroidele alterate sau in 
număr mai mic în eclampsie. 

Mai multe fapte sprijină, pe de altă parte, ipoteza relațiilor pato- 
genice dintre epilepsie si insuficiența paratiroidiană. In primul rînd ase- 
mănarea ерііерѕіеі cu eclampsia, în al doilea rînd rezultatele terapeutice 
pe care mai multi autori ca Vassalle Munarau, Knox și 
Grave le-au obţinut în epilepsie. 

. In două cazuri in care am aplicat acest tratament rezultatul a fost 
nul, dar poate preparatul nu era activ. 

Maria Parhon a găsit hipocalcemie іа epileptici, iar Bisgard 
și Norvig au observat de asemenea tulburări ale metabolismului cal- 
ciului în acest sindrom. 

Frecvența semnului Chvostek la epileptici (ре care l-am găsit de 
9 ori în 21 de cazuri) poate îi invocat aici. 

În aceeași ordine de idei, Lundborg apropiind fenomenele mioclo- 
nice care se observă la animalele paratireoprive, de cele care le intiinim 
in epilepsia mioclonicá, emite ipoteza cá și această afecţiune ar recunoaște 
o patogenie hipoparatiroidianá. Admite o patogenie asemănătoare si 
pentru miotonie. 

În cartea noastră!) аш 1909, vorbind de cazurile de coree asociate 
cu sindromul Basedow sau survenind după extirparea gusii, am ridicat 
posibilitatea originii paratiroidiene a coreei (manifestările motorii aie 
„acestei boli se apropie de convulsii). 

Noi am afirmat cá la femeile gravide coreea ar putea recunoaște o 
astiel de patogenie și că în acest caz ar trebui apropiate de tetanie. 

După aceea, Meriggio si Crithschley au relatat rezul- 
tatele favorabile pe care le-au obținut în coree prin terapia paratiroidiană. 

În sindromul Parkinson, Lundborg a presupus de asemenea с 
pátogenie paratiroidiană. Această ipoteză i-a lost sugerată de- faptul 
că a observat într-o familie de țărani suedezi 18 cazuri de mioclonie și 
5 cazuri de paralizie agitantă de unde ideea unei legături între aceste 
Sindroame cu atit mai mult cu cit la mioclonici a notat adeseori rigiditate 
musculară și o atitudine a corpului amintind pe cele ale parkinsonienilor. 

Motivele pentru care, același autor crede cá mioclonia poate recu- 
noaște o patogenie hipoparatiroidiană au fost expuse mai sus. Atitudinea 
mîinii în sindromul parkinsonian asemănătoare cu cele din tetanie, spri- 
jină de asemenea părerea lui Lundborg. Pe de altă parte, ВегКе- 
ley si Beebe, precum și Kuhl, susţin cá au obținut rezultate prin 
opoterapia paratiroidiană în paralizia agitantă, dar Lundborg si eu 
însumi nu am avut succese prin acest tratament. С ийек atribuie numai 
sugestiei rezultatele obținute de Kühl într-un caz de parkinson prin 
сте paratiroidiană și Jakob afirmă că astfel de rezultate au fost 
obținute numai prin exerciții musculare. 

Din punct de vedere anatomo-patologic nu am gásit alteratii intr-un 
сах de sindrom parkinsonian; Roussy si Clunet аи observat, 
mai de grabă, alteratii de ordin hiperpiastic. Urechia si Popovici 
au gásit calciu in limitele normale, mai ales spre limita superioará, in 


1) Les sécrétions internes (in colaborare cu M. Goldstein), Paris, 1909. 
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sîngele parkinsonienilor. Cu toate acestea în două cazuri nu au fosi 
decit de 9,6 mg% în timp ce fosforul era diminuat în toate cazurile. 
Este adevărat că se poate invoca, pe de altă parte, că în sindromul par- 
kinsonian reacţia Abderhalden, pentru paratiroida, este pozitivă (G. Ma- 
rinescu și Papazoglu, C.I. Parhon si Maria Parhon), 
și cá Yacobian într-un caz de acest fel a găsit alteratii degenera- 
tive cu infiltratie grasă a paratiroidelor. Humphr însă a constatat 
existenta unor alteratii mai pronuntate intr-un caz de sindrom Basedow 
fără simptome parkinsoniene ; pe de altă parte, reacția lui Abderhalden 
a fost găsită pozitivă și pentru alte glande (tiroidă, hipofiză). 

In sfîrșit, excitabilitatea electrică nu este crescută la parkinsonieni 
ceea ce pledează de asemenea împotriva părerii lui Lundborg. Pe 
de altă parte, în afară de orice îndoială sindromul Parkinson are drept 
cauză o localizare nervoasă, dar, acest fapt nu exclude, posibilitatea unei 
intervenţii a tulburărilor endocrine în patogenia sa. Lundborg se 
gindea ia o legătură patogenică între dementia precoce și tulburările tiro- 
paratiroidiene. E! își sprijină această ipoteză pe observaţiile lui Blum 
Si ale lui Pineles care au observat la ciini si la maimuțe paratiroidec- 
tomizate fenomene amintind catatonia (ceea ce am putut confirma cu 
Urechia). În favoarea unei patogenii hormonale a acestui sindrom ar 
pleda și faptul că serul dementilor precoci injectat intracerebral are o 
acțiune specifică ce nu о are serul celor suferinzi de alte psihoze. 

Serul dementilor precoci determină fenomene mioclonice care amin- 
tesc de asemenea pe ale animalelor paratireoprive. Lundborg crede 
că epilepsia mioclonicá este legată de hipoparatiroidie. 

Cataracta se observă în insuficiența paratiroidiană cronică a anima- 
lelor. Ea a fost de asemenea observată in tetania umană si pare nein- 
doielnic cá în astfel de cazuri cataracta este în raport cu hipoparatiroidia. 

Frey şi Orzechowski (1917 si 1920) au observat cá otoscle- 
roza coexistá deseori cu semnele de tetanie latentá. 

Tn aceste cazuri s-a observat aproape constant hipogenitalism (habi- 
tus infantil, obezitate, testicule mici, pilozitate redusă mai ales pubiană, 
penis puţin dezvoltat) și semnele constituţiei zise astenice. 


+ 


Să trecem acum la afecțiunile osoase. 

Unele fapte sprijină părerea după care ar exista o legătură între rahi- 
tism și insuficiența paratiroidiană. Vom cita din acest punct de vedere 
coexistenta frecventă а rahitismului cu tetania și scăderea caicemiei in 
ambele afecţiuni (8,5 mg% în rahitism, 5,8% mg în tetanie si 10% mg 
la normal, după Tisdall Howland si Kramer). Cazurile de 
coexistentá а epilepsiei cu rahitismul, ca cel comunicat de Browning 
și Brooklin, par a sprijini ipoteza unei patogenii paratiroidiene a га- 
hitismului. Trebuie să menționăm aici hiperplazia paratiroideior in rahi- 
tismul uman observată de Papenheimer si Minor. Cu toate 
acestea, Freudenburg și Gyorgy (1922) au găsit cá în rahi- 
Dam conţinutul în calciu al singelui este normal, dar fostaţii sint scázuli. 
In tetanie calciul este scăzut, fosfatii normali sau ușor таг. 
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In urină, fosfatii si amoniacul sint märiti in rahitism (acidozä), ре 
cînd in tetanie sint scäzuti (alcalozá). Cînd un bolnav de rahitism pre- 
zintá semne de tetanie, acidoza dispare spre a fi înlocuită de alcaloză. 
Clorurul de amoniu, administrarea de substanțe acide și inanitia tind să 
vindece tetania. La rîndul său Hammelt a observat că tulburările 
metabolismului fosforului și calciului sint de ordin opus in rahitism 
si tetanie. . 
* . Problema nu este deci elucidatá si reclamă noi cercetări. Unele fapte 
permit să discutăm problema legăturilor patogenice dintre osteomalacie 
și tulburările paratiroidiene. Aastiel, Prenner observă la o gravidă 
epileptică coexistenta osteomalaciei. Ea a avut doi copii dintre care unul 
rahitic și celălalt spasmofil. Acest autor presupunea o insuficiență para- 
tiroidiană in acest caz. — 
. In același sens pledează observația unui caz de osteomalacie în care 
Freund și Lockwoord au găsit un deficit al bilanţului calcic, 
care а fost pozitivat prin tratamentul paratiroidian și dimpotrivă agravat 
prin cel tiroidian sau hipofizar. 

„Scenes а observat hipocaleemia în osteomalacie. 

Erdheim, Podyo si Strauch au notat frecvența altera- 
Шог paratiroidiene in osteomalacie. Este vorba in general de procese 
hiperplastice. Dar rămîne de văzut dacă aceste alteratii sint primitive 


_ Sau secundare. 


H 


Nice a observat într-adevăr modificări hiperplastice ale parati- 
roidelor la animalele supuse la un regim sărac in sare. Cercetările lui 
Erdheim arată posibilitatea legăturilor dintre caria dentară și insu- 
ficienta paratiroidiană. Astfel de alteratii au fost observate si in ата 
umană (Fleischmann). 

_ Unele legături patogenice par de asemenea să existe între ulcerele 
varicoase si ulcerele gastro-intestinale, si hipoparatiroidie. 

Următoarele fapte vin în sprijinul acestei afirmaţii. Grave și 
Vines au constatat hipocalcemia într-o serie de ulcere varicoase si au 
observat ameliorarea acestei afecțiuni prin tratamentul cu săruri de 
calciu. Tratamentul paratiroidian întrebuințat mai tirziu de aceiași autori 
a determinat creșterea calcemiei și vindecarea ulcerelor. Cel mai bun re- 
zultat a fost obținut cînd ulcerele nu erau prea vechi si cînd în afară de 
tratamentul paratiroidian bolnavii păstrau repausul. | 
‚ În aceeași afecțiune Robineau obţine rezultate bune prin simpa- 
tectomie periarterialá. Or, paratiroidele sint considerate ca glande para- 
simpaticotrope ceea ce pare a indica dupá Vines modul lor de actiune. 
Grave si Vines au obținut succese si în ulcerele gastrice si intes- 
tinale mai ales in ulcerele benigne ale stomacului, duodenului si colo- 
nului. În aceste cazuri au găsit hipocalcemie. 

Pe de altă parte, Friedmann a observat că ulcerele gastrice și 
intestinale apar după paratiroidectomie la ciini si iepuri de casă si nu au 
tendința spontană la cicatrizare. Silvestri a făcut constatări analoge 
după tiro-paratiroidectomie. Loeper și Bechamp au semnalat 
1а rîndul lor hipocalcemia în unele tulburări intestinale și în hiperclor- 
hidria care le însoțește. 


25 — Opere alese, vol. 111 — c. 48. 


386 С. 1. РАВНОМ 


Artom constată scăderea secreției sucului intestinal ca si а acti- 
vitätii lui fermentative (erepsiná, invertază) după paratiroidectomie. 

Toate aceste fapte concordá perfect pentru a sprijini ideea unei pato- 
genii hipoparatiroidiene, sau cel putin a unui teren modilicat in acest 
sens în afecțiunile ulceroase amintite 1). 

Adăugăm că alteratiile renale observate la animale paratiroidecto- 
піхае (Laulanie, Nance etc.) sau în tetania umană (David- 
sohn) ca şi hipocalcemia observate deseori la unii nefritici sînt fapte 
care ridică problema, dacă unele leziuni renale nu au o patogenie hipo- 
paratiroidiană. о, 

* 


Trebuie sá spunem de asemenea citeva cuvinte privind problema im- 
portantă a corelatiilor paratiroidelor cu celelalte glande cu secreție internă. 
Problema este încă destul de obscură si nu putem da aici decit faptele 
esenţiale. - 

Paratiroidele nu suferă modificări importante in aplazia tiroidiană. 
Ele se hipertrofiază după tiroidectomie care reprezintă în general și o 
paratiroidectomie parțială. 

Tratamentul paratiroidian pare a influența in mod fericit sindromul 
Basedow ; pe de altă parte, Cameron a văzut apárind tetania la 
sobolanii hipertiroidizati. Calciul cerebral scade (Parhon si Cahane) 
în hipertiroidie ca şi în tetanie etc. 

Pe scurt raporturile tiro-paratiroidiene sînt mai de grabă de ordin 
antagonist 2). 

Paratiroidele au o origine comună cu timusul și par a interveni în mod 
analog cu acesta în procesul de osificare si în metabolismul calciului. 

Paratiroidele par a acționa sinergic, cu lobul anterior al hipofizei care 
exercită o acţiune anabolică, ei antagonistá, cu lobul posterior, care ca si 
tiroida stimulează mai de grabă fenomenele catabolice (Vines). Dar pro- 
blema «este încă puţin studiată. 

Am putea rationa în același mod asupra raporturilor paratiroidelor 
cu cortico- si cu medulosuprarenala. Insuficienta paratiroidiană cronică 
pare a determina o stare hipoiuncţională a glandelor sexuale (Hertz). 

C. C. Parhon, Riedel au arătat că în perioada de depunere a 
ouălor calciul crește în sîngele păsărilor ceea ce pare a indica de ase- 
menea о hiperparatiroidie. În sensul unei acțiuni sinergice paratiro- 
ovariene pledează și hipertrofia paratiroidelor în sarcină. 


1) Trebuie totuși să spunem că observaţiile recente ale lui Oschereljeno 
(1928) privind calcemia, echilibrul acido-bazic, excitabilitatea neuromusculară nu aduc 
o confirmare ipotezei de care vorbim. 

2) Mandelstam (1923) injectind zilnic, la iepurii de casă, un extract apos 
de paratiroidă de cal, cu doze progresive, a observat exoftalmie, asemănătoare celei 
din sindromul Basedow. A notat pe de altă parte, creşterea apetitului, agitaţie si creste- 
rea excitabilitátii la curentul galvanic. Autorul crede că injectarea de extract parati- 
roidian determina о hiperfunctie tiroidiană. 

Dar aceste experienţe nu concordă cu altele de care am vorbit deja cu prilejul 
studiului sindromului hiperparatiroidian. 
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Se pare cá funcția paratiroidianá excită activitatea glandelor geni- 

tale în timp ce acestea din urmă ar avea mai degrabă o acțiune anta- 
onistă. 

S jn acest mod s-ar putea explica cresterea calcemiei dupá ovarectomia 
pilaterală (Goldwait, Paitner, Osgood, Malamud, Blan- 
chetiére Constanţa Parhon). Paratiroidele par а acționa 
sinergic cu pancreasul. Extirparea lor scade toleranța la zahăr (Falta, 
Hirshl, Marine) si tratamentul paratiroidian poate determina scăderea 
glicozuriei în diabet. Pe de altă parte, insulina determină, după unii 
autori, creșterea calciului din sînge ca și extractul paratiroidian. 

Acţiunea insulinei și a extractului paratiroidian se sumează și dacă 
le asociem, o doză de insulină de 3—4 ori mai mică de cit cea obișnuită, 
este suficientă pentru a determina convulsii hipoglicemice (Vinter 
și Smith). 

După Hammelt (1922), ablatia paratiroidelor determină o hiper- 
trofie importantă a glandelor submaxilare care nu se observă după tiro- 
paratiroidectomie. 

Corelatiile paratiro-hepatice sînt puse în evidență de alteratiile fica- 
tului și prin scăderea glicogenului hepatic după paratiroidectomie (M a- 
ria Parhon). 

Cele două glande par a interveni în utilizarea energiei razelor solare 
și mai ales a ultravioletelor. 

Vom mai adăuga că par să existe corelaţii paratiro-cutanate deoarece 
iradierea cu ultraviolete iniluenteazá funcția acestor glande. 


* 


Faptele pe care le-am expus în paginile precedente ne permit acum 
să schitäm o vedere de ansamblu asupra funcțiilor glandelor paratiroide. 
Pare în afară de orice îndoială că aceste organe reglează excitabilitatea 
neuromusculará și că această funcție se exercită prin intermediul acţiunii 
acestor glande asupra metabolismului calciului. 

Aceste mici organe permit o mai bună utitizare a calciului și o fixare 
a lui acolo unde este necesar. Ele sînt pentru acest elemeni ceea ce este 
de pildă pancreasul pentru zahăr. Dar prin intermediul acestei funcții 
ele influențează пи numai excitabilitatea neuromusculară ci si troficitatea 
țesutului osos și probabil, cutanat, și funcția de apărare a organis- 
mului etc. 

Ecker si Goldblatt au observat că formarea de anticorpi 
hemolitici scade considerabil la animale tiro-paratiroidectomizate. 

Cercetările lui Ogava și ale altor autori arată că paratiroidele 
intervin de asemenea în menținerea echilibrului termic. Observațiile lui 
С. С. Parhon si ale lui Riedel par a indica că glandele parati- 
roide intervin în funcţiile de reproducere si în dezvoltarea organismelor 
tinere ; în același sens trebuie să interpretăm hipertrofia acestor glande 
în timpul sarcinii și faptul că (după Hammar) ele sînt primele la care 
se constată semne histologice de activitate în viaţa fetală. 

Rolul acestor organe pare deci foarte important si de ordin foarte 
general. 
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Este suficient să amintim cá unele fapte, pe care le-am relatat, par. 
să indice că aceste glande intervin în metabolismul azotat și hidrocar- 
bonat, în menţinerea echilibrului acido-bazic etc. 

Dar mai sînt încă multe puncte obscure, între care, mecanismul lor 
intim de acțiune. 

Cit privește biologia acestor organe, în sensul restrins al cuvîntului, 
factorii lor de dezvoltare, cei care reglează mărimea și greutatea, feno- 
menele intime care se produc în celule si care conduc la elaborarea hor- 
monului specific, reprezintă probleme ре care le putem numai enunta 
dar a căror rezolvare este o sarcină de viitor. 


H 
PATOLOGIA, FIZIOLOGIA ŞI BIOLOGIA PARATIROIDELOR *) 


Vom arunca acuma o privire de ansamblu asupra patologiei, fiziolo- 
giei si biologiei paratiroidelor. 

Pentru cá patologia ne-a adus cele mai importante notiuni privind 
rolul paratiroidelor in organism, vom începe cu patologia generală а 
acestor organe. | 

Cunoastem destul de bine astăzi (cu toate cá mai există unele părți 
neclarificate si în această problemă) existența sindromului a- sau hipo- 
paratiroidian, reprezentat de majoritatea cazurilor de tetanie clinică, si 
care poate Н reprodus cu ușurință din punct de vedere experimental. 

Sîntem destul de bine informati asupra sindromului hiperparatiroi- 
dian reprezentat de osteita fibrochistică (sau osteoza paratiroidiană cum- 
o numește Lièvre). 

Acest sindrom se reproduce ușor din punct de vedere experimental. 
Se poate concepe din punct de vedere teoretic o instabilitate paratiroi- 
diană, cel puţin în timp, dar cunoștințele noastre din acest punct de 
vedere sînt foarte limitate. . 

Este mai ales interesant de căutat prezența unui coeficient hipo- sau 
hiperparatiroidiân în timpul stărilor patologice afectind diversele aparate 
sau sisteme, sau cu timpul, sindroamelor pluriglandulare. Fără a nega 
existența posibilă a stărilor disparatiroidiene, în sensul unei secretii cali- 
tativ anormale а paratiroidelor, trebuie să recunoaștem că pînă in pre- 
zent, nu ştim nimic precis despre această problemă. 

În ceea ce privește capacitatea funcțională a paratiroidelor remar- 
cám întîi, că examenul direct al acestor organe este în majoritatea ca- 
zurilor imposibil. | 

In unele cazuri, nodulii circumscrisi la nivelul regiunii cervicale 
anterioare, permit supoziţia existenței unor. hiperplazii sau a unor ade- 
noame paratiroidiene cu hiperfunctia acestor organe, mai ales dacă alte 
simptome întăresc acest punct de vedere. | 

Examenul calcemiei si potasemier, a raportului K/Ca, a silicemiei, 
pot procura date utile, pentru cunoașterea capacităţii funcţionale a orga- 
nelor despre care vorbim. 


-: *) In colaborare си M. Goldstein în Traité d'endocrinologie, vol. 11, fasc. 1, 
laşi, 1935, p. 503. SE 
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Studiul morfologic si examenul funcţional, comportamentul indivi- 
dului în mediul ambiant, pot da și ele indicaţii cu privire la capacitatea 
funcţională a paratiroidelor. 

In ceea ce privește examenul cantitativ al funcţionării paratiroidiene, 
se pare astăzi, că studiul calcemiei ne poate da cele mai utile informaţii. 

Nu trebuie uitat însă, că paratiroidele nu sînt singurele organe care 
intervin în metabolismul calciului. Trebuie deci avute întotdeauna în 
vedere si functiile celorlalte glande endocrine. i 

Ceea ce am spus despre calcemie $1 mai ales rezervele ре care le-am 
făcut, se aplică de asemenea la calciurie. Se poate de asemenea ridica 

oblema existenței posibile a unei increto-rezistente pentru hormonul 
paratiroidian. 

Dar din acest punct de vedere cunoștințele sînt, piná în prezent, 
nulé. Dar datele cele mai valabile privind funcția paratiroidelor, ni le 
va da bineînțeles studiul cantitativ al secreției paratiroidiene din sînge: 
Dar pînă т prezent nu știm nimic din această problemă. 

'Nu putem pune întrebarea dacă „legea totului sau nimic“ se aplică 
Ja secreția paratiroidelor. Ni se pare că răspunsul este negativ. 

Intr-adevár calcemia creste paralel cu cantitatea de hormon para- 
liroidian injectat. Trebuie de asemenea sá ne punem intrebarea urmá- 
loate: care este cantitatea de hormon paratiroidian secretat in unitatea 
de timp, în stare normală ? 

Această cantitate trebuie să corespundă celei necesare pentru. a men- 
ține la normal nivelul calcemiei, unui animal fără paratiroide. 

Trebuie sá ne intrebám dacá paratiroida secretă unul sau mai multi 
hormoni si, in aceeasi ordine de idei, dacá exercitá una sau mai. multe 
funcții. 

Dacă ţinem seama de faptele pe care le-am trecut în sasi stă fini 
am studiat sindroamele de hipo- sau hiperparatiroidie, putem afirma că 
paratiroidele influențează activitatea sistemului nervos al vieții de relatie 
si al vieții vegetative, micsorind excitabilitatea.  Exercită aceeaşi 
acțiune si asupra sistemului muscular. Paratiroidele influențează de ase- 
menea sistemul osos menfiníndu-i structura si compoziția chimică normală 
si exercitind in același timp un rol oarecare de activare a creşterii. Parati- 
roidele intervin activ în procesele de metabolism si in special іп metabo- 
lismul mineral, al calciului, fosforului, siliciului, magneziului si potasiului. 

Metabolismul colesterolului si al lipidelor in general este de asemenea 
influențat de aceste organe, cum este influentat si metabolismul glucidelor 
$i al protidelor, cu toate cá din acest punct de vedere, cunostintele noastre 
sint mai putin avansate. 

Echilibrul acido-bazic, hidratarea tesuturilor sint si ele influențate 
de funcționarea paratiroidelor. Ele intervin și în menținerea echilibrului 
termic, in troficitatea părului si a unghiilor. Hormonul paratiroidian pare 
să intervină de asemenea si in apărarea organismului si să influențeze, 
micsorindu-le, procesele inflamatoare sau зириганое. Funcțiile digestive, 
respiratorii, circulatorii sint cu siguranță, intr-o oarecare măsură, influen- 
fate de funcționarea paratiroidiană. 

Aceasta pare să intervină si in osteogenezd. 


at sosi 
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Aceste acţiuni diferite ale paratiroidelor sint ele datorate unor sub- 
stante multiple, sau пита! parathormonuiui. Robinson si Thom p- 
son (1982) au afirmat cá au izolat din paratiroide o substantá care 
incetineste cresterea. Este oare vorba de un adevárat hormon pe care 
aceste organe le revarsá in mod normal in singe? 

Pînă în prezent nu se poate afirma nimic definitiv. 

Acţiunile diferite exercitate de extractele paratiroidiene ar putea să 
fie corolarul unei funcţii fundamentale, de exemplu aceea de a regla me- 
tabolismul calciului. 

Dar nici din acest punct de vedere nu s-a spus încă ultimul cuvînt, 
căci legăturile din punct de vedere al functiunii paratiroidiene, dintre 
metabolismul calciului, al fosforului, al potasiului, al siliciului etc., nu 
sînt încă clare. 

După Ellsworth (1932) parathormonul influențează în primul 
rînd metabolismul fosforului (coborindu-i pragul de eliminare renală) si 
prin intermediul lui pe cel a! calciului. 

Se poate discuta de asemenea problema acţiunii directe asupra tesu- 
turilor, sau numai prin intermediul sistemului nervos. Toate datele ne 
fac să credem că este vorba de o acțiune directă. 

Trebuie să adăugăm, că după Gavrilescu și Banu, derivatele 
guanidinei micșorează respirația țesuturilor. Prin intermediul acestui pro- 
ces se produc alcaloză si tetanie paratireoprivă. Corelatiile dintre dimi- 
nuarea respiratorie și echilibrul acido-bazic ni se par sigure, ca și cele 
care există între alcaloză și tetanie, dar legătura între hiperguanidinemie 
și tetanie paratireoprivă, ni se pare contestabilă. 

Din punct de vedere morfologic se poate discuta felul în care celulele 
paratiroidiene secretă și evacuează produsul lor de secreție în sînge san 
limfá. Există oare o inervare specială pentru aceste două fenomene ? Sint 
ele și în ce măsură și sens, supuse unui control nervos sau umoral ? 

Aceste întrebări necesită cercetări noi. In orice caz paratiroidele sint 
în stare să reacționeze în anumite condiţii fiziologice și, de asemenea la 
schimbările mediului, de exemplu, la lipsa de lumină etc. 

În ceea ce privește aspectul histologic în raport cu starea funcţională 
a acestor organe, se pare că glandele cu celule mari și deschise la culoare 
sint cele mai active. Poate că celulele de culoare mai închisă, si mai mici, 
au evacuat partial produsul secreției lor. Biologia paratiroidelor, ne este, 
în sensul îngust al cuvîntului, complet necunoscută. 

Nu cunoaștem majoritatea condiţiilor organogenetice ale acestor or- 
gane, ca de exemplu motivul formării mugurilor de pe peretele fantelor 
branhiale (III și IV), și a evoluţiei lor ulterioare către structura para- 
tiroidiană adultă, în timp ce alti muguri, de pe aceiași pereţi, evoluează 
spre o structură timicá. 

Trebuie să ne întrebăm dacă există hormoni paratireotropi, sau mai 
bine, paratireogenetici, care intervin în producerea mugurilor paratiroi- 
dieni embrionari, sau cel putin în diferențierea și creșterea lor. Trebuie 
de asemenea să ne întrebăm care sînt factorii care determină, în stare 
normală, oprirea creșterii paratiroidelor la volumul si greutatea lor obis- 
nuitä și care în cazuri patologice determină o creștere considerabilă. 


| 
i 
|: 
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Ca si celelalte glande endocrine, paratiroidele intervin cu sigurantá 
in nuantarea constituției atit fizice cit și psihice. 

Trebuie să credem împreună си Pende, într-o notă constitutio- 
nală hipoparatiroidiană la indivizii slabi, palizi, cu tendință la angio- 
spasm, degerături, carii dentare, hipocalcemie, tremurături fasciculare $1 
din punct de vedere psihic, cu tendință la anxietate, insomnie, ticuri, ob- 
sesii, reprezentări halucinatorii( constituţie „eidetică“ а lui Jensch). 

Din contră, trebuie să credem într-o notă de hiperparatiroidie consti- 
tutionalä, la indivizii cu tendință la dilatatii vasculare, cu dentitie sáná- 
toasä, cu un bun echilibru muscular si nervos, in general, cu o viaţă 
psihică calmă, cu un somn bun si cu o oarecare tendință de astenie. 

In sfirsit, trebuie să ne întrebăm dacă variațiile calcemiei in raport 
cu specia, nu corespund unor intensitáti diferite a funcționării para- 
tiroidiene. 

Această legătură a fost admisă de C. C. Parhon (1926) si de 
Riedel, pentru variațiile calcemiei păsărilor femele, în funcţie de fazele 
ciclului sexual. 


О ПАТОЛОГИИ, ФИЗИОЛОГИИ И БИОЛОГИИ 
ОКОЛОЩИТОВИДНЫХ ЖЕЛЕЗ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Под этим заглавием объединены две опубликованные в разное 
время и взаимно дополняющиеся работы, рассматривающие одни и 
те же вопросы. 

С химической точки зрения подробно изучаются свойства парат- 
гормона Коллипа, полученного путем хлористоводородного гидролиза 
околощитовидиых желез и являющегося белковым веществом. 

Далее изучается тетания, клинический и эксперимеитальный типо- 
и апаратиреоидный сиидром, отличающийся значительным подъемом 
нейромускульной возбудимости в области как соматической, так’и 
вегетативиой жизии. Отмечаются и расстройства пищеварения, сдвиги 
крови в отиошении рН и, главным образом, содержания кальция, ко- 
торое очень часто понижено. 

Автор обращает внимание на нервные явления при тетании как 
подавленность, нервность, фибриллярный тремор, сердцебиение, половое 
бессилие, похудание. 

Что касается патогеиеза тетании, то разбираются три главные 
гипотезы : интоксикации, изменения кислотно-щелочного равновесия и 
гипокальцнемии. . 

Автор останавливается в особениости на последней гипотезе. 

Экспериментальный острый гиперпаратиреоз был осуществлен Кол- 
липом и характеризуется рвотами, поносами, значительной гиперкаль- 
циемией, желудочно-кишечными кровотечениями, повышенной азоте- 
мией, гемокоицеитрацией и блокадой почечной функции. 
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В связи с клиническим гиперпаратиреозом указывается, что он 
представлен фибрознокистозным  ocreuroM Реклинкгаузена. По-види- 
MOMy, некоторые случаи миостении имеют такое же происхождение. 

Другие заболевания имеют, вероятно, с тетанией патогенные 
связи: нервные заболевания (эиилепсия, эклампсия, миоклоническая 
эпилепсия, хорея, болезнь Паркинсона) слабоумие, костные заболева- 
ния (рахит, размягчение костей, кариес зубов), язвенные заболевания 
(варикозная язва, язвенная болезнь желудка и кишечника) и почечные 
заболевания. 

Автор указывает, что тиреоидно-паратиреоидные и паратиреоидно- 
ретрогипофнзарные соотношения являются скорее антагонистическими, 
в то время как околощитовидные железы действуют синергидно с BH- 
лочковой железой, передней долей гипофиза и островками Лангерганса. 
Недостаточность околощитовидных желез, по-видимому, обусловливает 
гипофункцию половых желез, в то время как последние обладают ско- 
рее антагонистическим действием. 

Излагаются гистологические признаки, показывающие состояние 
гипо- или гиперфункции околощитовидных желез. Намечаются харак- 
терные признаки гипо- и гиперпаратиреоидной конституции. Околощи- 
товидные железы влияют на деятельность нервной системы COMATH- 
ческой и вегетативной жизни, понижая ее возбудимость, и имеют такое 
же действие на мышечную систему, принимают участие в обмене 
кальция, фосфора, калия, кремня, магния, холестерина, липоидов и 
белков, влияют на кислотно-щелочное равновесие, гидратацию тканей, 
тепловое равновесие, трофику придатков кожи и костей в защитных 
‘процессах; пищеварительную, дыхательную и циркуляторную фуикции, 


VUE D'ENSEMBLE SUR LA PATHOLOGIE, 
LA PHYSIOLOGIE ET LA BIOLOGIE DES GLANDES 
PARATHYROIDES 


RESUME 


Deux travaux se rapportant à la méme question ont été réunis sous 
ce titre; ils ont été publiés à des dates différentes et se compiètent ré- 
ciproquement. 

On étudie en détail, au point de vue chimique, les propriétés de la 
parathormone de Collip, substance protéique obtenue par hydrolyse chlor- 
hydrique des glandes parathyroïdes. 

On étudie ensuite la tétanie, le syndrome a- ou hypoparathyroïdien, 
clinique et expérimental, qui se caractérise par une importante augmenta- 
tion de l'excitabilité neuro-musculaire, tant dans le domaine de la vie 
relation, que dans celui de la vie végétative. On mentionne aussi les trou- 
bles digestifs, hématiques, du pH sanguin et surtout de Ja calcémie, qui 
est souvent fort basse. 
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L'auteur insiste sur les phénoménes nerveux qui interviennent dans 
ja tétanie, tels : dépression, nervosité, tremblements fibrillaires, palpita- 
© tions, impotence sexuelle, baisse pondérale. 

On discute les trois hypothéses principales de la pathogénie de la 
tétanie ` l'hypothèse de l'intoxication, celle des modifications de l'équilibre 
acido-basique et celle de l'hypocalcémie. 

On insiste sur la derniére hypothése. 

Pour ce qui est de l'hyperparathyroidie aigué expérimentale, elle a été 
réalisée par Collip et se caractérise par: des vomissements, diarrhée, 
hypercalcémie accentuée, hémoragies gastro-intestinales, azotémie, hémo- 
concentration et arrét de la fonction rénale. 

En ce qui concerne l'hyperparathyroidie clinique, on montre qu'elle 
est représentée par l’ostéite fibrokystique de Recklinghausen. Certains cas 
de myasthénie semblent avoir la même origine. 

D'autres affections semblent avoir des relations pathogéniques avec 
la tétanie, notamment : des affections nerveuses (épilepsie, éclampsie, épi- 
lepsie myoclonique, chorée, maladie de Parkinson, démence précoce), 
osseuses (rachitisme, ostéomalacie, carie dentaire), ulcératives (ulcere 
variqueux, ulcére gastro-intestinal) et rénales. 

Quant aux rapports entre les parathyroides et d'autres glandes, l'au- 
teur montre que les rapports thyro-parathyroidiens et parathyro-rétrohypo- 
physaires sont plutót antagonistes, tandis que les parathyroides agissent 
synergiquement avec le thymus, le lobe antérieur de l'hypophyse, les ilots 
de Langerhans. L'insuffisance parathyroidienne parait déterminer une hy- 
pofonction des glandes génitales, tandis que ces derniéres auraient plutót 
une action antagoniste. 

On expose également les caracteres histologiques qui indiquent l'état 
d'hypo- ou d’hyperfonction des parathyroides. On esquisse les caractères 
de la constitution hypo- et hyperparathyroidienne. En conclusion, les pa- 
rathyroides iniluencent l'activité du systéme nerveux de la vie végétative 
- et de relation, en en diminuant l'excitabilité. Elles agissent dans ie méme 
sens sur le systéme musculaire. Elles interviennent dans le métabolisme 
minéral du calcium, du phosphore, du potassium, du silicium, du magné- 
sium, mais aussi dans celui du cholésterol, des lipides et des protides. 
Elles intluencent l'équilibre acido-basique, l'hydratation des tissus, l'équi- 
libre thermique, la trophicité des phanéres et des os dans les processus 
de défense. Elle interviennent également dans les fonctions digestives, 
respiratoires et circulatoires. © 


——— 


MORFOLOGIA GLANDELOR PARATIROIDE 
SI ROLUL LOR IN EMBRIOGENEZÁ SI ORGANOGENEZÁ 


PRIVIRE MORFOLOGICĂ DE ANSAMBLU ASUPRA MODULUI 
DE A REACȚIONA ȘI ASUPRA ANATOMIEI PATOLOGICE 
GENERALE A PARATIROIDELOR * 


După ce am studiat variațiile morfologice ale paratiroidelor in diver- 
sele condiţii fiziologice, experimentale sau patologice, este binevenită o 
privire de ansamblu asupra principalelor modificări pe care le suferă 
aceste glande, sau părţile lor constitutive, în aceste condiţii diferite. 


MODIFICĂRILE DE VOLUM, DE GREUTATE, 
DE COLORATIE SI DE CONSISTENȚĂ ALE PARATIROIDELOR 


Márirea volumului uneia sau mai multor paratiroide s-a observat in 
tumorile adenomatoase sau carcinomatoase a acestor glande, tumori 
insotite de cele mai multe ori de o alterare osoasá de tipul osteozei para- 
tiroidiene. 

О márire mai рийл importantá de volum a fost observatá si in alte 
afecţiuni osoase, ca osteomalacia, rahitismul, sau în sindromul consecutiv 
devierii bilei in afara intestinului. 

Paratiroidele au fost de asemenea hipertrofiate după ablatia corpuscu- 
Шог carotidieni, si la o cincime din cazuri, în afecțiunile renale. Varia- 
liile ponderale intilnite în aceste condiţii sint paralele cu cele ale volumului. 

Coloratia glandei variază in funcţie de vascularizarea ei, si de conti- 
nutul mai bogat sau mai sărac in lipoizi intracelulari și ţesut adipos inter- 
stitial. Consistenta glandei variază de asemenea cu vascularizarea ei, си 
densitatea celulelor, cu abundența țesutului adipos si a țesutului conjuctiv 
in general. 

Reducerea volumului si a greutátii paratiroidelor, sau cel putin reduce- 
rea parenchimului lor a fost observată de numerosi autori. 

Citám lucrárile lui Benjamin (1902), Pepere (1906), Verbély 
(1907), Thompson (1907), Bliss (1911), Thompson, Leighton 


* [n colaborare cu M. Goldstein, în Traité d'endocrinologie, vol. И, fasc. I, 
laşi, 1935, p. 143. 


| 
| 
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si Swarts (1909), Laignel-LavastinesiDuhem (1912—1920), 
Mooser (1920), Ritter (1920), Strauch (1922), Lindemann 
(1922), Kurokawa (1924), Herxheimer (1926) etc. 

Astiel, Thompson a observat cá in 12 cazuri de atrepsie infantilă, 
paratiroidele se găsesc cu greu si cá dimensiunea lor este pe jumătate mai 
mică decit aceea constatată in stare normală. Reducerea țesutului glanduiar 
era destul de frecvent însoţită de proliferarea țesutului conjunctiv, de 
sclerozarea organului. Alteratii de sclerozá ale paratiroideior au fost obser- 
vate de Pepere care a remarcat in unele cazuri si o degenerescentä 
mixomatoasá a tesutului conjunctiv. 

Scleroza a fost constatatá si de Erdheim (1910), Claude si 
Schmiergel (1908) la epileptici, de Laigne-Lavastine si 
Duhem la alienati, de Moser (1920), Ritter (1920), Strauch 
(1922), Amat (1923) in rahitism, osteoporozá sau osteomalacie. 

Herxheimer a observat scleroza la un bátrin, dar si la un tubercu- 
los în vîrstă de 18 ani. Kurokawa a remarcat-o în tuberculoza cronică, 
precum si in starea timico-limíaticá, iar Krauss (1923), in unele cazuri 
de diabet. Experimental scleroza paratiroidelor a fost observată de T ho m- 
pson,Leighton $1 Swarts (1909) si deLericheși Yung (1933), 
în urma ligaturii vaselor paratiroidiene. Dar scleroza poate să lipsească. 
Acest lucru s-a întimplat în cazul descris de Lindemann (1922) (obe- 
zitate $i osteoporoză) cînd nu s-au găsit decît trei paratiroide, dintre саге 
două depășind cu greu dimensiunile unei gămălii de ac. 

În ceea ce privește diferitele părți constitutive ale paratiroidelor, tre- 
buie să notăm în primul rînd că volumul celulelor paratiroidiene a crescut 
după ablalia ganglionului cervical superior, cu sau fără sectionarea altor 
ramuri ale simpaticului. 

Hipertrofia si hiperplazia celulelor paratiroidiene au fost de curînd 
observate deJuanita Thompson (1933) la șobolani supuşi unui regim 
sărac în iod şi calciu. Modificări opuse însoţite de picnoza nucleilor, au fost 
observate de Juanita Thompson la șobolani care au primit o alimen- 
tatie bogată în iod si calciu. 

О micşorare a volumului (atrofia) acestor celule a fost observată in 
unele cazuri de tetanie. Houssay si Sammaltino (1933) au obser- 
vat atrofia celulelor paratirodiene după hipoñizectomie, extirparea pan- 
creasului și mai accentuat cînd ultimele două condiții erau îndeplinite, în 
acelaşi timp. 

Diferitele tipuri celulare au variat în anumite condiţii. Astfel, celulele 
clare se întîlnesc mai ales în perioada fetalä sau la noul născut si in cele 
mai multe cazuri de adenom paratiroidian. Celulele întunecate predomină 
în rahitism (Ritter 1920) sau în artrita anchilozantá, la adult (Klara 
Noodt 1922, Szamarin 1928). Cercetările lui Hartwich (1922), 

însă, n-au confirmat din acest punct de vedere rezultatele obținute de R it- 
ter. Celulele oxifile rare în copilărie si tinerețe, cresc си imbátrinirea. 

Nucleii celulelor parenchimatoase suferă și ele variaţii. In timp ce la 
celulele clare si principale, in general, nucleii sint rotunjiti, destul de volu- 
minoşi deschisi la culoare, cu unul sau mai multi corpusculi mai voluminoși 
(nucleoli ?) si cu granulatii de volum mai mic, la celulele eozinofile, sint 


396 | С. 1. PARHON 


dimpotrivă de culoare închisă, picnotici. În unele cazuri volumul nucleilor 
se poate mări. Mitozele, care la unele specii par frecvente epoca de dez- 
voltare, devin dimpotrivă rare mai tîrziu. 

Diferitele componente chimice ale celulelor paratiroidiene suferă și 
ele variaţii pe care le vom arăta pe scurt. 


SUBSTANȚE LIPIDICE ŞI РЕСЕМЕКЕЗСЕМТА GRĂSOASĂ 


Schell (1913) admisese existența unei astfel аеерепегезсеще a 
celulelor paratiroidiene, dar Herxheimer (1926) crede că nu poate fi 
considerată ca demonstrată din cauza marilor cantităţi de grăsime care se 
găsesc constant în celulele paratiroidiene. 

Oricum ar fi, s-a observat în anumite împrejurări, o supraincárcare cu 
grăsime a acestor celule. - 

Aceasta se intilneste de obicei la bátrinetle. Harvier (1904) a con- 
statat-o în cazuri de difterie si în două cazuri de uremie. Thompson si 
Harris (1909) au văzut si ei o шаге cantitate de substanțe lipoidice 
intracelulare si interstitiale, în diferite infecții si mai ales în pielonefrite. 
Amat (1924) a descris si el cazuri de supraîncărcare lipoidicá a celulelor 
paratiroidiene. Posibilitatea realizării ei experimentale este greu de afir- 
mat. Noi am remarcat о mare abundență de substanțe lipoidice în celulele 
paratiroidiene a iepurilor de casă hipertiroidizati. Herxheimer (1926) 
consideră. patologică scăderea grásimii în celulele paratiroidiene. Dar 
adaugă cá n-a găsit nimic in acest sens in literatura medicală si că el 
însuşi n-a observat această modificare decit în focarele de proliferare sau 
în glandele formate mai ales din celule oxifile care sint, in general, mai 
sărace în grăsime. mE EE m m | | 

In ceea ce пе priveste, trebuie sá spunem, cá am vázut si cazuri in 
care aceste celule erau la fel de bogate in grásime. 

Gossman (1927), саге a studiat lipoizii paratiroidieni in 103 cazuri 
diferite, n-a observat lipsa aceasta, decit de 6 ог! printre care la 3 copii in- 
tre 5 si 8 luni, un copil de un an, obez şi anemic, un altul de 9 ani cu 
endocarditá (o singurá glandá examinatá) si la un bárbat de 45 de.ani, 
suferind de miocarditá si aortitä. 

Din punct de vedere experimental, unul dintre noi, impreuná cu Tro- 
fimov (1935) a observat scăderea lipoizilor intracelulari după castrarea 
orhitică și uneori, după injecții cu insulină. | | 

Ohmori (1929) а descris fragmentarea picăturilor lipoidice după 
injecții cu clorură de potasiu. Guizetti (1906—1909), a găsit glicoge- 


nul foarte abundent in paratiroidele indivizilor morti de diabet, piemie și. 


septicemie și uneori de anemii grave, sau la morţii prin sincopă clorofor- 
mică, dar a găsit de asemenea glicogenul abundent și uniform distribuit 
la copii normali. 

Acest autor n-a găsit, în cazurile mai sus citate, glicogenul numai în 
celule, dar si în vasele limfatice si Herxheimer a tras concluzia cá 
trebuie admise influente care măresc пи numai producția de glicogen ce- 
lular, dar si emisia lui pe căile limtatice. 
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“Dimpotrivă, Guizetti (1906—1909) a găsit aceeaşi substanţă scá- 
zută in nefrite, ciroze hepatice, atrofia acută a acestui organ la pneumo- 
ici, în cazurile casectice, în cazurile de degenerescentä amiloidă si de 
asemenea în două cazuri de tetanos traumatic ceea ce s-ar datora contrac- 
{Шог musculare prelungite. Noodt (1922), afirmă, contrazicindu-] ре 
autorul precedent, că bolile infecțioase sau altele, nu exercită nici o influ- 
enţă asupra glicogenului paratiroidelor. 

Konigstein (1910) a găsit glicogenul foarte abundent în celulele 
paràtiroidiene în două cazuri de tetanos. 

Yanasse a găsit dimpotrivă paratiroidele sărace in glicogen, intr-un 
caz de tetanie si in cazuri in care s-a constatat hiperexcitabilitate catodicá. 

Strada (1909) a fácut aceeasi constatare intr-un caz, dar glandele 
au fost fixate tirziu si glicogenul ar Н putut sá dispará. 

Pexa (1910) a găsit si el paratiroidele foarte bogate în glicogen la 
copii spasmofili si supusi unui regim sárac in calciu. 

Herxheimer (1926) a făcut aceeaşi constatare într-un caz de 
tetanie infantilă, si, de asemenea, la multi alţi copii, și la un bărbat de 31 
de ani. Glicogenul era foarte abundent nu numai în celule, dar mai ales 

în spaţiile limfatice perivasculare. 


ACUMULAREA PIGMENTARĂ IN PARATIROIDE 


-Hueck consideră probabilă, prezenţa de pigment lipoiuscinic in celu- 
lele paratiroidiene. Lubarsch (1922) a pus la îndoială acest tapt. 
Danisch (1924) nu 1-а găsit nici el. 

Herxheimer (1926) a găsit granulatii pigmentare în celulele para- 
tiroidiene a două persoane în virstă, dar nu se poate pronunţa asupra na- 
turii lor. 

Parhon (1910) le-a observat și el într-un caz de pelagră. Koop- 
mann (1921) şi Danisch (1924) au observat fiecare cite un caz de 
hemacromatoză generalizată, cu prezență de hemosiderină si în celulele 
paratiroidiene. 


DEGENERESCENTA HIDROPICA А PARATIROIDELOR 


Frecvența acestei forme de degenerescentá a fost afirmatá de B en- 
jamin (1902), si de Petersen (1903), саге o găsește in 25% din 
cazurile lui, si de asemenea de Thom pson (1907) я Koopmann 
(1921). Dar Móller (1911) si Herxheimer (1926) fac, pe buná 
dreptate, anumite rezerve asupra afirmațiilor autorilor precedenti. H a b er- 
feld (1911) a observat degenerescentá hidricá in cazurile in care exista si 
degeneresceniá amiloidá. 

In ceea ce priveste coloidul paratiroidian, el a fost gàsit márit in 
timpul sarcinii (Hartwich 1922) ca si in boala lui Addison si in teta- 
nosul cu evoluție rapidă (Harvier si Babonneix 1909). 

Acumularea acestei substanţe poate fi destul de importantă pentru а 
da naştere unor formațiuni chistice, şi, acestea din urmă pot ocupa cea mai 
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mare parte a organului. Verebély (1907) a găsit asemenea formaţii în 
15% din cazurile examinate. 

Trebuie să amintim că unele chiste ale paratiroidelor reprezintă vestigii 
ale celei de-a treia sau а patra pungi branhiale, sau a corpului ultimo- 
branhial, și cá hemoragiile pot avea ca rezultat formarea cavitátilor pseudo- 
chistice în organele de care vorbim. 

S-a atribuit de asemenea un rol asemănător degenerescentei hidropice 
a celulelor paratiroidiene. 

Țesutul interstitial al paratiroidelor suferä de asemenea variații în 
funcţie de diferitele condiţii fiziologice si mai ales раіосоісе. Vom spune 
citeva cuvinte despre aceste variaţii lăsind la o parte scleroza de care am 
mai vorbit. 


INFILTRATIA GRĂSOASĂ A PARATIROIDELOR 


Am vázut cá paratiroidele contin frecvent tesut adipos intre cordoanele 
sau lobulii celulelor parenchimatoase. Acest ţesut sporește de obicei си 
virsta, dar se intilneste si la сори. 

Petersen (1906), l-a constatat la un copil de 3 ani si jumătate, iar 
Getzowa la unul de 16 ani. 

Mironescu (1908) 1-а găsit abundent la o femeie bolnavă de pe- 
lagră. Hartwich (1922) я Danisch (1924—1925), au observat că 
abundența acestui ţesut poate duce la hipertrofia organului. În cazurile 
cașectice grăsimea interstitialä dispare sau este considerabil redusă ; in 
astfel de cazuri Verebély (1907) a observat celule rotunjite sau stelate 
și cu granulatii galbene pigmentare. A considerat aceste elemente, celule 
adipoase atrofiate. 


DEGENERESCENTA AMILOIDA A PARATIROIDELOR 


Această alteratie a fost observată de mai multi autori ca Pepere 
(1906), Schmor1 (1906—1907), Yanasse (1907), Schilder (1909), 
Haberfeld (1910—1911), Móller (1911), Herxheimer (1926). 
Ea coexistă de obicei cu amiloidoza altor organe. 

Astfel, Schilder a intilnit-o în 8 din 9 cazuri de amiloidozá genera- 
lizată. De obicei este localizată la arterele sau venele mici, dar se poate 
localiza si la capilare. Această degenerescentä poate fi dispusă în focare şi 
să predomine mai ales la periferia organului. 

Cînd este foarte accentuată poate interesa si țesutul conjunctiv. Dacă 
este foarte pronunțată și localizată mai ales la vasele capilare, poate 1i 
însoţită de atrofia prin compresiune a celulelor paratiroidiene. 


MODIFICĂRILE CIRCULATORII (ANEMIE, CONGESTIE, EDEM, HEMORAGII) 
ALE PARATIROIDELOR 


Herxheimer (1926) a remarcat pe bună dreptate, că anemia рага- 
tiroidelor poate reprezenta o manifestare locală a unei stări de anemie 
generală, sau poate Н urmarea unei tulburări locale datorate comprimării 
vaselor, după cum a afirmat Benjamin (1902) în cazuri de gușă. 


i 
į 
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Același Тисги pare a se întîmpla si în cazul congestiei. Aceasta poate 
fi observată la bolile cardiace cu stază venoasă. 

Edemul pe care Leriche și Young (1933) l-au descris recent după 
extirparea ganglionului cervical superior, cu sau fără anumite ramuri ale 
simpaticului, poate fi însoțit si de alteratii degenerative ale glandelor, 
după cum au notat Thompson si Harris. 

Hemoragiile si urmările lor (prezenţă de pigment hematic, de fier) 
sint des intilnite la copii, dar mult mai rar la adulti. 

Kohn (1900) Erdheim (1901, 1904, 1906), Benjamin (1902), 
Petersen (1903), Pepere (1906), Verebély (1907), At erbach 
(1910), Piazotta (1911), Brandenstein (1911), Polini (1911, 
1912, 1933), Grosser şi Bethe (1915), Móller (1916), Koopmann 
(1912), Hartx wich (1922) au observat hemoragii in paratiroide. Dar 
Heberield (1911) care a găsit un caz de hemoragie la 7 cazuri, la 
copii, n-a găsit în literatură decît 4 cazuri de adulți, descrise de Erdheim 
(1904), Pepere (1906) şi Verebély (1907). 

De atunci, Cordier (1902) a mai găsit hemoragii la un adult sufe- 
rînd de tetanie, Koopmann (1921) în 3 cazuri fără simptome parati- 
roidiene şi Herxheimer (1926) la un tuberculos de 45,de ani. 

După Erdheim (1904—1906) hemoragiile au loc mai ales la peri- 
feria organului, iar hematiile pot difuza în interstitiile dintre celulele paren- 
chimatoase. 

Se constată de asemenea formarea unor pseudochiști al căror conţinut 
este format din hematii $ al căror perete este alcătuit de celule paratiroi- 
diene. Acestea din urmă sint înalte si cu dispoziţie în palisadă, mai ales în 
| cazul hemoragiilor mai vechi si partial resorbite. In leucocite dar si ín 
bores celulele paratiroidiene și in țesutul conjunctiv se observă pigmenţi hematici. 
Fus S-ar párea cá focarele hemoragice pot persista timp de luni de zile, 

dar apoi hematiile suferă încetul cu încetul un proces litic. În cele din 

urmă, în locul lor, nu se mai găseşte decit pigment hematic. Apoi, şi 
pm acesta dispare. După Yanasse pigmentul poate persista pînă la virsta 
mu de 5 ani la copiii care au avut hemoragie la naștere. 
| În focarele mari, hematiile persistă mai mult timp decit în cele mici. 
La adulti țesutul conjunctiv de la periferia focarelor hemoragice suferă ип 
proces de proliferare. Yanasse (1908), Haberield (1911) au insistat 
asupra faptului că hemoragii repetate pot avea loc în aceeași glandă. Ha- 
berfeld a atras atenţia asupra faptului cá prin comprimarea țesutului 
parenchimatos, hemoragiile pot împiedica dezvoltarea lui ulterioară, fapt 
pe care Hartwich (1922) nu l-a putut confirma. 

Hemoragiile au fost mai ales intilnite în cazuri de tetanie sau la copii 
cu hiperexcitabilitate electrică (Erdheim, Yanasse, (1909), Har- 
vier (1909), Haberfeld (1911) ), dar pot fi intilnite si in afara 
acestor cazuri. 
pr Par a fi des observate in cazurile de tuse convulsivă. Par a fi favo- 
US rizate sau provocate de asfixia noilor născuți, de eforturile respiratorii in 
| tusea convulsivá, si de tulburárile respiratorii in general. Lipsa valvulelor 
în venele paratiroidiene pare să constituie după Haberteld, o predis- 
poziție pentru apariția hemoragiilor. 
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LEZIUNI INFLAMATORII ALE PARATIROIDELOR ` 


Aceste leziuni sînt rare în afecțiunile acute, atit de rare încît Biedl 
a afirmat că pînă atunci n-au fost descrise inflamații acute ale parati- 
roidelor. 

Astfel de leziuni n-au fost întilnite decit o dată la 15 cazuri de K oo p- 
mann, care s-a ocupat de această problemă. . 

Haberfeld (1911), Yanasse (1921) au remarcat focare intla- 
matoare într-un caz de anemie pernicioasá (în cele 4 paratiroide). Gro s- 
ser si Petke (1911), Guizzetti au întîlnit si ei astiel de leziuni in 
tetanosul traumatic, iar Wirth in tetania gastricá. 

Kraus (1924) a observat o infiltratie de limiocite si de celule plas- 
matice in paratiroide, într-un caz de sclerodermie. De asemenea, Er dheim 
(1904) si Yanasse au putut observa în cazuri de piemie, embolii micro- 
biene (coci) ín paratiroide. Dietrich (1924) a reusit sá provoace leziuni 
inflamatoare experimentale in aceste organe, însoțite de simptome de 
tetanie. 


ОБЩИЙ МОРФОЛОГИЧЕСКИЙ ВЗГЛЯД НА СПОСОБ 
РЕАГИРОВАНИЯ И ОБЩУЮ ПАТОЛОГИЧЕСКУЮ 
АНАТОМИЮ ОКОЛОЩИТОВИДНЫХ ЖЕЛЕЗ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор изучает общую патологическую анатомию околощитовидных 
желез. ` 

Излагаются, последовательно, изменения объема, веса и окраски 
околощитовидных желез, гипертрофия, гиперплазия и атрофия, дистро- 
фии, изменение интерстициальной ткани, изменения кровообращения 
(анемия, гиперемия, отек, кровотечения), а также воспалительные пора- 
жения околощитсвидных желез. 


VUE MORPHOLOGIQUE D'ENSEMBLE SUR LE MODE DE RÉACTION 
ET L'ANATOMIE PATHOLOGIQUE GÉNÉRALE 
DES GLANDES PARATHYROIDES 


RESUME 


. L'auteur étudie l'anatomie pathologique générale des glandes para- 
thyroides. 

I] expose successivement les modifications de volume, de poids et de 
coloration des parathyroides, lhypertrophie, l'hyperplasie et l'atrophie des 
cellules parathyroidiennes, l'accumulation de pigments, la dégénérescence 
hydropique des parathyroides, les modifications du tissu interstitiel, la dégé- 
nérescence amyloide, les modifications circulatoires (anémie, congestion, 
cedéme, hémorragies), ainsi que les lésions inflammatoires des para- 
thyroides. 


“1 МСЕВСАВТ DE EMBRIOGENEZA DIRIJATA* 


EECH PARATHORMONULUI ASUPRA DEZVOLTARII 
EMBRIONULUI DE GĂINĂ 


Continuind cercetările noastre asupra- posibilităților. de influențare a 
embriogenezei, am urmărit acțiunea parathormonului asupra dezvoltării 
embrionare la găină. 

Cercetările anterioare ne-au indicat unele date privitoare la procesul 
de osificare la embrionul de găină și posibilitatea de a acţiona asupra lui 
prin modificarea metabolismului glucidic, cu ajutorul insulinei. 

În lucrarea de față am căutat să vedem dacă parathormonul, un hor- 
mon care acţionează efectiv asupra osului animalului adult, poate influenta 
osificarea embrionară. 


METODA DE LUCRU 


„Am lucrat pe ouă de găină rasa Leghorn si Rhode-Istand, împărţite în 
5 loturi, care au fost tratate prin picături depuse pe corioalantoidă, după 
éfectuarea unei ferestre. 

Lotul nr. 1: Compus din 70 de ouă injectate si 30 de martori. Primele 
au primit zilnic 0,04 U parathormon Lilly într-o picătură, începînd din 
ziua a 7-a, timp de 12 zile (0,48 U. doza totală). Din acest lot, 5 ouă au 
primit cîte 6 picături, adică 0,25 U pe injecție (3 U. doza totală). 

Lotul nr. 2: 35 de ouă au primit zilnic apă distilată o picătură 
timp de 12 zile, începînd tot din ziua a 7-a. 

Lotul nr. 3: 35 de ouă injectate si 15 martori. Primelor li s-a admi- 
nistrat parathormon din ziua a 7-a, cînd au primit 0,10 U., iar în ziua i a 
8-a.si a 9-а cite 0,40 U. (0,90 U. doza totalá). 

Lotul nr. 4: 70 de ouá injectate si 30 de martori se injectează din ziua 
à, i -a cu 0,40 U. parathormon zilnic, timp de 6 zile (2,4 U. doza totală) ; 
6 ouă din acest lot au primit 1,20 U. de injecție. DE 


Е In colaborare cu M. Bălăceanu si N. Albu. Publicat în Studii si cercetäri 
de endocrinologie, 1955, +. VI, nr. 1—2, р. 79 E - : 


: 96 — Opere alese, vol. III — c. 48. 
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Lotul nr. 5: 30 de ouá injectate zilnic cu gluconat de Са 10%, 3 pi- 
cături zilnic (0,6 mg Ca pe injecție), 7 injecții în total, începînd din ziua 
a 7-a (doza totală 0,42 mg Ca). 

Puii au fost observați si cintärifi la ecloziune ; au fost sacrificați o 
parte la ecloziune, alţii la 11, lună si la 3 luni, cintárindu- -se organele si 
făcîndu-se raportul greutăţii organelor la greutatea corpului ; s-au prelucrat 
histologic glandele endocrine. Restul au fost urmărite în evoluţie ; pînă la 
11 luni nu au prezentat vreo deosebire evidentă față de martori. S-a făcut 
examenul radiologic al membrelor posterioare la ecloziune, la 1!} lună 
si la 3 luni. 


REZULTATE OBTINUTE 


Tratamentul a fost bine tolerat pentru dozele folosite. Mortalitatea a 
fost relativ mică. Într-un număr redus de ouă, care au primit doze mai 
mari (1,20 U. de injecție) embrionii au murit în cursul tratamentului sau 
la ecloziune. Restul au eclozat în termen fiind normal conformati si avînd 
greutăți normale; ulterior s-au desvoltat normal. 

Radiograliile membrelor făcute la ecloziune, Іа 1!/, lună si la З luni 
nu au arătat modificări față de radiografiile de control făcute la martori. 


E 


EXAMENUL HISTOLOGIC AL ORGANELOR 


Hipofiza : nu a prezentat deosebiri între injectati și martori. 

Tiroida : prezintă un aspect activ, cu multe bule de resorbtie, vezicule 
golite de coloid, celule înalte, poate ceva mai putin înalte la martori. 

Paratiroidele : aspect uniform, omogen, fără deosebiri față de anima- 
lele de control. 

Suprarenala : la puii sacrificați la ecloziune, medulara relativ redusă. 

Epifiza : nu sînt deosebiri între. injectati si martori. Structura variazá 
cu vîrsta, elementelor acinoase par să se reducă numeric la animalele 
mai în vîrstă. ` б DN 

Gonadele: de азетепеа nu au fost deosebiri evidente. o rs 

Ficatul si pancreasul : nu au prezentat modificări. 


DISCUȚIA REZULTATELOR : 


În lucrări anterioare am mai avut prilejul să constatăm acțiunea dife- 
rită a hormonilor. pe animalul adult şi pe. embrion (tiroxina (11), insu- 
lina (12) ). Problema naturii hormonilor embrionari şi a identității lor cu а! 
adultului, precum si aceea a reglárii hormonale embrionare, sint dintre cele 
mai discutate si mai puţin clarificate astăzi in endocrinologie. 

Pentru .parathormon, putem spune că cercetarea noastră. este printre 
puținele care încearcă să aducă o contribuţie [а această chestiune. 
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...Dupá Venzke (16), la embrionul de găină, la 148 de ore (circa 
6 zile). grupurile celulare, provenite din pungile 3—4 viscerale, care vor 
forma. paratiroida, sînt individualizate pe suprafaţa posterolateralá a tiroi- 
dei. La 165 de ore (aproape 7 zile) sint bine individualizate şi împărțite 
în două grupuri; la 400 de ore (circa 16 zile) sînt prezente З feluri de 
celule paratiroidiene. | 
... Aceste fapte au fost confirmate prin cercetări cu carbon marcat de 
Schrier si Hamilton (14). 
`+ Ре baza datelor moriologice, Parhon sustine că celulele paratiroi- 
diene fetale par a funcţiona activ în momentul funcționării oaselor. E 
.^ După Studitki (15), diferenţierea paratiroidelor la embrionul de 
găină este netă în ziua a 7-a de incubație. În ziua а 8-a, ele sint repre- 
` zentate de niște corpuri mici, elipsoidale, cite două de fiecare parte, în 
imediata vecinătate a tiroidei. Studitki găsește celule oxifile (cu anu- 
mită tehnică) încă din ziua а 7-a, iar în ziua а 8-а, deci la începutul osili- 
cării distinge cele 3 feluri de celule si consideră paratiroida funcțională in 
acest moment, cu atit mai mult, cu cît: atunci apar incluziile lipidice para- 
tiroidiene, incluzii pe care el le socotește un semn de activitate al glandei. 
In acest sens amintim că Parhon și Cernáuteanu-Ornstein (8) 
constată creșterea lipidelor în paratiroida rămasă după paratiroidectomia 
unilaterală, ceea ce se poate interpreta ca o hiperfunctionare compensa- 
torie. Tot un semn de activitate ar îi, după Studitki, greutatea glandei, 
aspectul vacuolar al celulelor după fixári in sublimat, ca şi creșterea celu- 
lelor si intensificarea activității mitotice. Structura definitivă a glandei este 
atinsă în a 10-а si a 11-а zi de incubație. Semnele de activitate, ale glan- 
CH dei paratiroide variază în funcție de perioadele de creștere si de diferen- 
|. fiere, fiind maxime în zilele 8, 9, 11 si 15 de incubație, probabil în legătură 
| eu scăderea calcemiei, calciul sanguin fiind absorbit de schelet. 
In ce măsură aceste aspecte morfologice, destul de uniforme, cores- 
| рипа unei stári de functiune, ceea се ne-ar duce fa concluzia cá parati- 
| roida embrionará este activá, este destul de greu de spus si nu sint incá 
argumente suliciente pentru a o afirma. 

. Bargmann (citat după (6) ) crede cá pe baza structurii morfolo- 
gice nu se poate trage nici o concluzie despre functia acestei glande, la 
embrion in. general, deoarece numai.la embrionul uman apar toate tipurile 
de celule paratiroidiene cunoscute. | | 
| Extracte nu s-au putut face, date fiind dimensiunile foarte mici ale 
glandei embrionare. SE 

Cele mai multe date sint obținute pe baza corelatiilor materno-fetale 
la mamifere. Se stie cá la embrion calcemia este mai mare decît la mamá 
(Plass, Sato si Bodansky, citati după (14) ). ` 

Scáderea calcemiei mamei, provocatá prin scáderea calciului din hraná, 
duce la hipertrofia atit a paratiroidelor mamei, cit şi ale fetilor. 

Paratiroidectomia mamei provoacă o mare hipertrofie a paratiroide- 
lor ietilor. | | 

Aceste fapte, plus reactia paratiroidei embrionului de вата la implan- 
tarea de hipolizá anterioară pe corioalantoidă (Studitki), reacție pe 
care autorul о socotește răspunzătoare de apariția condrodistrofiei in con- 
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dit de hipovitaminozá D, ar arăta cá paratiroida embrionará este activă ; 

totusi Sun, (citat dupá (14) ) crede cá paratiroida embrionilor păsărilor 
este lipsită: de activitate, iar. Landauer o socotește putin diferențiată, 
descriind mici modificări în condrodistrofie. 

Administrarea de hormon paratiroidian la mamifere gestante a dus pe 
Cantarov, Stewart și Hansel (1938), Hoskins si Suy- 
ders (1928—1933) (citati dupá (15) ) la concluzia cá placenta nu este per- 
meabilă pentru hormonul paratiroidian, deoarece fetii nu au fost influențați. 

"Ivanov (citat după (14) ), făcînd injecții cu hormon paratiroidian 
timp îndelungat la sobolancele gravide, a obţinut osteita fibrochisticä la 
embrion, ceea ce ar demonstra permeabilitatea placentei și păstrarea efec- 
tului caracteristic al hormonului paratiroidian la embrionul mamifer. 

În concluzie, pe baza datelor existente, este greu de spus dacă para- 
tiroida embrionară este activă și deci nu se poate preciza momentul even- 
tualei intrări in functie а glandei. 

Noi, am presupus că după ziua a 7-a, zi care precede cu foarte puţin 
începutul osificării la embrionul de găină (tibia ziua a 8-a) paratiroida 
trebuie să fie activă, intervenind probabil în procesul de osificare. 

Asupra mecanismului de acţiune al parathormonului în general, și 
la pasăre în special, nu există încă o teorie unanim acceptată. 

Notăm aici cele trei teorii cunoscute : 

Teoria lui Collip, care presupune că parathormonul activează osteo- 
clastele, ceea ce duce la demineralizare, cu creșterea proceselor fosfatazice (3). 
Aceasta ar fi confirmată de acțiunea locală a hormonului paratiroidian 
în caz de grefare a paratiroidei în os, care produce o resorblie osoasă 
marcată, fără calcifiere, în timp се grefele de alte organe de control nu 
produc resorbtie, ci dimpotrivä, o depunere de Ca in jurul grefei (4). 

Teoria lui Albright (1), dupä care, hormonul paratiroidian ar 
regla eliminarea renalä a fosfatilor solubili. Excesul de parathormon ar 
crește pragul de eliminare a acestor fosfati, ceea ce duce la hiperfosfa- 
turie cu һіроѓоѕіогетіе si la hipercalcemie compensatoare, саге se produce 
pe seama demineralizárii osoase. 

In sfirşit, teoria lui Mc Lean, Hasting si Compère (citați 
după (3) ), după care hormonul paratiroidian ar acţiona са un catalizator 
și ar favoriza apariția unui complex fosfo-calcic solubil, neionizabil, care 
s-ar.elimina ușor prin rinichi. In hiperparatiroidie, complexul fosfo-calcic 
s-ar produce în exces, ar creşte eliminarea de P și Ca în urină. Compen- 
sator, se mobilizează: rezervele minerale din oase, dar, dat fiind că acești 
compuși fosfo-calcici solubili contin putin Ca si mult fosfor, deficitul fos- 
forat este foarte marcat și prin contrast, calciul rămîne în „exces. Explicaţia 
este destul: de largă și are nevoie de cercetări, 

În ceea ce privește sindromul obținut prin administrarea de hormon 
paratiroidian la mamifere, lucrurile sînt suficient de bine cunoscute pentru 
a nu mai insista. Trebuie să notăm numai o sensibilitate scăzută a anu: 
mitor specii şi anume la animalele cu alimentaţie vegetală (iepuri, cobai 
etc.), care reacţionează puțin la administrarea de hormon paratiroidian. 
Administrarea lui în doze inici, la animalele tinere pe cale de creştere, nu 


E 
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modifică creşterea generală, nici dezvoltarea țesutului osos la ambele sexe 
(Burns, Woodmann, Carmeroz si Cornmichael) (citați 


< după (3)), în timp ce doze mari, repetate nemortale, la cálei, opreso 


creşterea și dau simptomele tipice ale bolii lui Recklinghausen. 
La păsări (găină), administrarea de hormon paratiroidian, 104. mg, 


| т 15 zile (13) nu a dat osteita fibrochisticä, ci numai modificări ale mă- 


duvei osoase. 
La pasáre intervine un mecanism special de reglare a echilibrului 


^; mineral din singe si anume cel estrogenic, mecanism suplimentar necesar 


pentru a face fatä nevoilor foarte mari de calciu în timpul ovulatiei pentru 
formarea cojii calcaroase a oului (la porumbel 500 mg Ca pentru fiecare 
ou, față de totalul de 3 g în schelet). Parhon şi Riedel au observat 
de mult variații mari ale calcemiei în raport cu ovulatia si s-au gindit la 
variaţii în funcția paratiroidelor. Cercetările făcute de Parhon si 
Cahane (7) nu au pus în evidență modificări histologice în paratiroidă 
la găini, în diferite momente fiziologice (ouat, clocit). 

‚. Sub influența hormonilor. estrogeni, spontan, о dată cu intrarea în 
perioada de activitate ovariană sau consecutiv administrării de estrogene, 
calcemia crește, atingind cifre de 4—6 ori mai mari decît valoarea nor- 
mală, fără o creştere paralelă a calciului ultrafiltrabil (5). Concomitent 
se formează travee osoase în cavitatea medulară a oaselor. În momentul 
calcificării cojii, calcemia prezintă o scădere mare cu resorbtie osteoclazicá 
bruscă și intensă a osului medular. Administrarea de estrogeni la mascul 
duce de asemenea la hipercalcemie foarte însemnată și la formarea de 05 
foliculinic. 

„ Dintre glandele endocrine numai paratiroida este indispensabilă pentru 
acest proces de calcifiere ; în lipsa ei se formează matricea proteică sub 
influenţa foliculinei, dar nu se produce calcificarea ei, iar animalul pre- 
zintă o tetanie gravă (2). 

In ceea ce privește rezultatele noastre, interpretarea lor este destul 
de dificilă în lumina acestor date. 

Ne-am pus problema eficienţei dozelor folosite ; totuși proporțional cu 
masa greutăţii corporale a embrionilor, doza ar îi suficientă ; dozele mai 
mari nu au fost de altfel tolerate. 

S-ar putea ca, după Collip, hormonul paratiroidian să acționeze 
prin reactivitatea osteoclastelor cu mobilizarea de calciu din os. În cazul 
nostru, în stadiul de dezvoltare in care am lucrat, osul nefiind încă for- 
mat, calcifierea fiind abia începută, hormonul nu poate să mobilizeze cal- 
ciul din alte rezerve decît osul, si de aici lipsa lui de acțiune. 

In cazul acesta, este probabil cá actionind la o vîrstă mai înaintată, 
s-ar putea influența rezervele de calciu din os. 

Embrionul, avînd însă alte depozite de calciu decît osul (in gálbenus 
0,33—0,36% săruri minerale, din care 12,21—13,21% săruri de calciu, în 
albus săruri 0,80—0,66% din care calciul 1,74—2,90%) s-ar fi putut са 
parathormonul administrat să fi mobilizat aceste rezerve. Ne întrebăm 
atunci de ce nu s-a produs o calcificare precoce, consecutivă acestei hiper- 
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calceniii, lucru ре care am încercat să-l controlăm, administrind calciul ca 
atare (la un lot de 30 de ouă injectate zilnic cu gluconat de Са 10%, 
0,6 mg Ca, doza totală 0,42 mg Са) iárá să obţinem modificări in calci- 
ficarea osului. Se vede din aceasta că procesul de mineralizare si оѕійсаге 
a osului nu este numai sub influenţa variațiilor compușilor minerali din 
singe, a'căror reglare este sub influența paratiroidei, ci ar fi un proces 
mult mai complex. 


Noi am văzut că prin tratamentul cu insulină (prin modificările me- 
tabolismului glucidic în sensul unui aport insuficient de glucoză. în os), 
s-au produs tulburări masive în procesele de creștere și mineralizare 
osoasă. 

S-ar putea ca în această perioadă de dezvoltare un rol important să 
revină hormonului de creştere. Se știe că acest hormon nu s-a putui izola 
pînă în prezent de hormonul diabetogen (2) şi că acţiunea de creştere 
s-ar putea explica prin intermediul metabolismului glucidic, care în acest 
stadiu de dezvoltare are о importanţă deosebită. 
pe care am lucrat. 

: Reiese din cele de mai зиз că păsările au un mecanism de reglare 
minerală, special. Există la aceste animale un tip special de corelaţie 
ovariană paratiroidiană, caracteristică speciei în virtutea căreia prin inter- 
ventia paratiroidei organismul reacționează prin creşterea calcemiei pînă 
la de 6 ori valoarea normală, fără să apară simptomele de decalcificare 
pe care le iac mamiferele. Această calcemie enormă este suportată tot atit 
de bine si de mascul, dacă este provocată artificial. Dozele utilizate de 
noi ar produce variaţii ale calcemiei care pentru specia respectivă, obiș- 
nuită cu variaţii mari ale calcemiei, ar îi insuficiente, mai ales în perioada 
de 8—15 zile, care, după Studitki, ar îi perioada de activitate para- 
tiroidiană intensă, scheletul, absorbind calciul din sînge, iar scăderea cal- 
cui stimulind paratiroida. 

Nici teoria lui Mc Lean, Hasting si Compère nu poate da 
о explicatie satisfácátoare in cazul nostru. 

Dat fiind, că datele din literatura privind această problemă sint puţin 
numeroase și că experiența noastră a dat rezultate negative, sînt necesare 
cercetări în continuare, cu un studiu biochimic aprofundat, deoarece s-ar 
„putea ca hormonul paratiroidian să îi dat modificări fine biochimice, fără 
a ajunge la leziuni vizibile din punct de vedere histologic. 


CONCLUZII 


Parathormonul administrat zilnic în picături pe corioalantoidá la em- 
brionul de găină începînd din ziua a 7-a, în doză totală de 0,48—7,2 U., 
nu a dat modificarea timpului de incubație si nu a provocat la embrion 
'sau la puiul urmărit timp de 10 luni vreo modificare evidentă în aspectul 
-soinatic si în structura glandelor endocrine. . 


| 
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. ОПЫТ НАПРАВЛЕННОГО ЭМБРИОГЕНЕЗА. ДЕЙСТВИЕ | 
FOPMOHA ОКОЛОЩИТОВИДНЫХ ЖЕЛЕЗ — ПАРАТГОРМОНА — | 
z НА РАЗВИТИЕ КУРИНОГО ЗАРОДЫША | 


TR . KPATKOE СОДЕРЖАНИЕ 


^. Ежедневное введение B хориоаллантоис куриного зародыша, начи- 
ная с 7-го дня его развития, до общей дозы 0,48—7,24 Е паратгормона, 
‘He изменило длительности инкубации и заметным образом не повлияло 
на макро- и микроскопическую картину эндокринных желез куриного 
-зародыша и цыпленка, прослеженного в течение 10 месяцев. 

Обмен кальция у птиц протекает по особому типу, чем, возможно, 
ебъясняются эти отрицательные результаты. | | 


He 


8 ESSAIS D'EMBRYOGENESE DIRIGÉE. | | | 
L'ACTION DE LA PARATHORMONE SUR LE DÉVELOPPEMENT | 
DE L'EMBRYON DE POULE 


ВЕЗОМЕ 


En instillations quotidiennes, à partir du 7 jour d'incubation, dans 
la chorio-allantoide de Pembryon de poule, jusqu'à la dose totale de 
0,48—7,24, la parathormone n'a pas modifié le temps d'incubation et n'a 
pas produit des changements évidents dans l'aspect macroscopique et 
microscopiques des glandes endocrines de Pembryon de poule, ou du 


| paussin observé 10 mois durant. | 
mu . Les auteurs discutent ces résultats négatifs et estiment qu'ils pour- 


raient s'expliquer par Гезрёсе sujet des expériences, la regulation du mé- 
tabolisme calcique des oiseaux étant d'un type spécial. 
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CERCETÁRI DE FIZIOLOGIE SI FIZIOPATOLOGIE 


- CERCETĂRI ASUPRA INFLUENȚEI 
EXERCITATE DE SĂRURILE DE CALCIU $1 SODIU 
ASUPRA EVOLUȚIEI TETANIEI EXPERIMENTALE * 


Ultimele comunicări ale lui Netter au atras din nou atenţia asupra 
importanţei biologice a calciului. Se cunoaște rolul acestui element în feno- 
menele de coagulare a sîngelui și laptelui în activarea fermentului pan- 
creatic, în excitabilitatea fibrelor musculare, în creştere etc. 

Toate aceste fapte au importanță dar nu ne vom ocupa de ele în pre- 
zenta lucrare. Voim să vorbim aici numai de influența sărurilor de calciu 
și sodiu asupra evoluției tetaniei experimentale. 

Lui Sabattani îi revine meritul de a îi arătat acțiunea mode- 
ratoare a calciului asupra scoarței cerebrale, influență confirmată de 
Roncoroni şi Regoli. 

Torindo Silvestri a susținut că anumite fenomene spasmo- 
dice ca: tetania, eclampsia, spasmul glotei s-ar datora unei insuficiențe a 
sistemului nervos central în calciu. 

Parhon a formulat de asemenea, în 1904, ipoteza cà tetania ar 
putea fi datorită unei тісѕогӣгі. a calciului în sistemul nervos. Geneza 
acestei idei a fost următoarea: un număr destul de important de fapte 
i-au îngăduit să susțină, împreună cu Papinian părerea că glanda 
tiroidă intervine într-un mod foarte activ în asimilarea calciului. Dar teta- 
nia apare după extirparea aparatului tiro-paratiroidian cînd calciul trebuie 
să se elimine în exces sau cel putin să nu se asimileze suficient. Dacă ne 
amintim faptul stabilit de Sabattani, se vede că ideea unei relaţii 
între o tulburare în asimilarea calciului în sistemul nervos și tetanie apare 
de la sine. 

Totuși el n-a exprimat această idee: și ceea ce l-a reţinut a fost mai 
ales faptul că, după cercetările lui Gley, Vasale, Jeandelize, 


* [n colaborare cu С. Urechia. Publicat în Comptes rendus du Congres des 
alienistes et neurologistes de France et des pays de langue française, Geneva — Lau- 
sann, aug. 19 А 
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tetania nu se datorește insulicientei tiroidiene ci celei paratiroidiene. Însă 
faptele pe care le aducea în această lucrare nu priveau decit tiroida. 

Lui Silvestri îi revine meritul de a îi publicat cel dintii această 
idee și amintind faptul citat mai sus, n-am avut intenţia de a revendica 
o prioritate ci numai de a arăta că pornind de la premize mai mult sau 
mai puțin apropiate celor ale lui Silvestri, unul din noi a ajuns la 
o concepție asemănătoare. 

In ultimul timp concepţia respectivă a primit sprijinul cîtorva fapte 
de cea mai mare importanţă ; aceste fapte au inspirat cercetările ce fac 
obiectul prezentei lucrări. Astfel, Oddo si Sarles au găsit o canti- 
tate prea mare de fosfat de calciu în urina unui copil atins de tetanie, 
iar Robert Quest, analizind creierul a trei copii morți de tetanie, 
a găsit un conţinut, absolut și relativ, foarte mic de calciu. Conţinutul în 
calciu a fost de 0,041; 0,047; 0,0535. Raportul Na/Ca era de 269, 245, 
226 in loc de 150—160, mijlocia la copiii normali de aceeași vîrstă (citați 
după Netter). 

In sfirsit, mai recent, Netter a obţinut vindecarea prin tratament 
cu clorură de calciu, în trei cazuri de tetanie la copii. 

Dată fiind relaţia între tetanie şi insuficiența paratiroidiană, ni s-a 
părut probabil că numitele glande trebuie să intervină în metabolismul 
calciului în centrii nervoși. 

Netter, în mai multe din comunicările sale, a insistat asupra! anta- 
gonismului electrolitic ce pare a exista între ionul sodiu şi ionul calciu, 
astiel încît prezența în organism a unui exces de sodiu pare a echivala 
din punct de vedere funcţional cu o insuficiență calcică, după cum un 
exces de calciu pare a echivala cu o scădere a sodiului. 

Bazati pe aceste fapte, ne-am întrebat care este influenta sărurilor de 
sodiu $i aceea a sărurilor de calciu asupra evoluţiei tetaniei experimentale. 

Pentru a avea o soluție a problemei, am întreprins o serie de cercetări. 
‘Am extirpat aparatul tiro-paratiroidian, atit de complet pe cit ne-a fost 
posibil, la 20 animale pe care le-am injectat in majoritate cu solutii de 
clorură sau iodură de sodiu sau de calciu, pástrind totuși un număr su- 
ficient de martori. 

Experiențele noastre se împart in șase serii pe care le vom descrie 
succesiv, analizind rezultatul obţinut pentru fiecare. Vom încerca după 
aceea să sintetizăm aceste rezultate, deși socotim că cercetările trebuie 
inmullite variind sarea întrebuințată, doza etc. 


SERIA 1 


Experiența 1. Extirparea completă a aparatului tiro-paratiroidian la 
o cálea soricará în greutate de 7,500 kg și căreia i s-a injectat 100 ml 
dintr-o soluţie de clorură de sodiu 1%, la 18 mai dimineața. 

19 mai, ora 10. Animalul, care la ora 8 nu prezenta fenomene mani- 
feste de tetanie, rămîne acum culcat pe o. parte, prezintă o polipnee foarte 
accentuată și convulsii clonice mai ales ale trenului posterior. Din timp 
în timp tremurături exacerbate. i 
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La ога 11 i se injectează din nou o soluţie de clorută de sodiu 195, 
în peritoneu, in aceeași doză ca in ziua precedentă. 

La ога 13, animalul prezintă o polipnee foarte intensă și convulsii 
foarte accentuate ; nu se poate (ine în picioare mai mult de cîteva clipe. 
Prezintă o adinamie manifestă. 

La ora 15,30, fenomenele sint încă si mai grave; în afara contrac- 
{Шог clonice ale mușchilor si a tremurăturilor, animalul, din timp în timp, 
prezintă spasme violente care îi zguduie întreg corpul. Temperatura 
corpului este sub normal. Prezintă un oarecare grad de conjunctivitá si 
de blefarită. 

La ora 18, animalul este gásit EEN А supraviețuit operației mai 
puţin de 36 ore. 

Experiența 2. 18 mai. Extirparea T a aparatului tiro-parati- 
roidian la o cáfea in preutate de 5,750 kg; injecție intra-peritoneală de 
100 ml dintr-o soluţie de clorură de calciu 1% în apă distilată sterilizată. 

19 mai. La ora 8 nimic de remarcat. La ora 10, animalul prezintă 
uşoare tremurături, mai ales in partea posterioară. Respirația este ușor 
accelerată. La ora 11, se injectează aceeași cantitate de clorură de' calciu 
ca si în ziua precedentă. La ora 13 animalul este în aceeași stare în ce 
priveşte tremurăturile. Dar starea sa generală pare mai bună. La ora 
1530 tremurăturile. au scăzut, respiră mai liniștit. La ora 18, tremură și 
mai putin decît la vizita precedentă. 

20 mai. Animalul rămîne culcat într-o stare de adinamie. Tremurátura 
este puţin remarcată. I se face o nouă injecție de 100 ml de clorură de 
calciu 1% după care pare putin ameliorat. 

21 mai. Aceeaşi stare. Nouă injecție la ога 12. La ora 17, animalul 
rămîne culcat şi fără forță. Fenomenele spasmodice sînt putin marcate. El 
sucombă în timpul nopţii. A trăit deci aproape 4 zile. 

` Experiența. 3. 18 mai dimineața. Extirparea completă a aparatului 
tiro-paratiroidian la o cätea în greutate de 5,250 kg. Păstrăm acest animal 
ca martor. | 

19 mai. La ora 8 animalul nu prezintá incá nimic anormal. La ога 13, 
animalul prezintă o tremuráturá uşoară, mai putin marcată decit aceea а 
animalelor precedente la aceeași oră. La ora 18, aceeași stare. 

20 mai. Tremurătură a scăzut intrucitva, dar animalul este trist, apa- 
tic, somnolent. 

i 21 mai. Animalul a slăbit mult, tremurátura este de intensitate mij- 
locie ; mers greoi; polipnee ușoară. Manifestä semne de bucurie dacă este 
mîngiiat. | 

23 mai. Animalul prezintă fenomene convulsive mai accentuate decit 
în zilele precedente. Sederea în. picioare se face cu greutate. Respirația 
regulată neaccelerată. Ușoară blefaritä. 

24 si 25 mai. Fenomenele convulsive se reduc, animalul Spade mult 
în greutate. | 
- 26 mai. Nici o ete polipnee ; mersul este greu din cauza 
adinamiei. : 
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27 mai. Astenia este foarte accentuată, animalul rămîne culcat pe o 
parte; dacă este ridicat, se sustine greu; respirația rară și superficială. 
Dimineaţa (28 mai) a fost găsit mort. 

Dacá iacem bilantul acestei prime serii, vedem cá fenomenele spasmo- 
dice s-au manifestat mai intii, si cu mai multă intensitate, la animalul сё 
a primit clorură de sodiu şi că o dată apărute, aceste fenomene s-au agra- 
vat foarte repede, animalul sucombind în convulsii foarte puternice la 
mai putin de 36 ore după operație. 

La animalul căruia 1 s-a injectat clorură de calciu, tremurătura a 
început aproape în același timp ca la cel precedent dar a rămas în general 
puţin marcată. Însă starea generală s-a înrăutățit şi animalul a sucombat 
la aproape patru zile după operaţie. Nu se poate spune că tetania a fost 
cauza morţii. Injectiile ne-au părut că atenuează tremurătura. 

La martor, tremurătura s-a manifestat mai tîrziu, decît la cele două 
animale precedente. A atins maximul în a patra zi, apoi a scăzut din пои 
si animalul a sucombat în stare de casexie la mai bine de nouă zile 
după operație. 

Fenomenele spasmodice au fost la acest animal mai accentuate. dech 
la cel саге a primit injectiile de clorură de calciu, însă mai putin marcată 
decît la cel căruia i s-a administrat clorură de sodiu. 


SERIA А Il-a . O A 


Experiența 1. Extirpare totală a aparatului tiro-paratiroidian. Cätea 
în greutate de 5,750 kg. Operația a fost practicată la 22 mai dimineața. 
Se injectează in peritoneu 100 ml soluție clorură de sodiu 1%. 

23 mai, ога 8. Animalul prezintă contractii fasciculare destul de fine, 
și o ușoară polipnee. La ога 9% fenomenele se accentuiază. La amiază, 
se practică o injecție asemănătoare celei din ziua precedentă. La ora 15 
fenomenele sînt mai accentuate; din timp în timp, prezintă convulsii 
clonice manifeste; polipnee, tahicardie. În comparaţie cu celelalte două 
animale din aceeaşi serie, starea sa este mai gravă. 

24 mai. Animalul prezintă fenomene convulsive intense, Uşoară 
blefaritä. 

25 mai. Fenomenele convulsive sint mai putin marcate. Animalul este 
abátut, se tine cu greutate in picioare. 

26 mai. Animalul prezintá din nou convulsii pronuntate. Polipnee. Se 
tine cu greutate in picioare. I se face la amiazá, ca si in fiecare din zilele 
precedente, injectia de clorură de sodiu. La ora 2% starea sa pare mai 
gravă ; varsă. 

27 mai. Animalul prezintă o stare de astenie, ca și o rigiditate a 
membrelor. La ога 11%, prezintă o criză cu convulsii clonice amintind pe 
cele ale epilepsiei. Sucombă la ora 19, după ce primise o nouă injecție de 
clorură de sodiu (1%). 
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Experiența 2. 22 mai. Dublă tiro-paratiroidectomie și injecție intra- 
peritoneală de 100 ml clorură de calciu (1%) unui cîine în greutate de 
4,060 kg. ` 
| 23 mai. La ога 8 nimic de semnalat; la fel si la ога. 9 45. La ога 11 # 
se repetá injectia. Nimic de remarcat. La ora 15 animalul prezintá tremu- 
ráturi ușoare, mai ales ale muschilor părții proximale a membrelor ante- 
rioare, cind animalul rámine in picioare. Este abátut, trist, apatic. РоПрпее 
uşoară. Tahicardie la ога 18. 

24 mai. Animalul este abătut, dispnee; nu prezintă fenomene convul- 
sive Se repetă injectia din zilele precedente. 

"25 mai. Depresiunea animalului este încă şi mai marcată, dar nu pre- 
zintă fenomene convulsive. à 

26 mai. Nu are tetanie. Animalul sucombá la ora 9 

Experiența 3. 22 mai. Dublă tiro-paratiroidectomie la o cätea în greu- 
tate de 6,150 kg. O pástrám ca martor. 

_ 28 mai. ora 8. Nimic de remarcat. La ora 9 9, se observă o uşoară 
iremuráturá insá, animalul este destul de vioi si de vesel. La ora 15, feno- 
menele convulsive sînt mai accentuate decit la cel tratat cu clorură. de 
calciu, însă mai puţin accentuate decit la animalul căruia i s-a adminis- 
irat clorură de sodiu 

` 24 mai. Fenomenele convulsive sint mai accentuate, în raport cu 
celelalte animale, el păstrează aceeași situație intermediară. 

25 mai. Agravare a stării convulsive. 

26 mai. Contracţiile musculare sau fasciculare sint mai acuzate decit 
la animalul căruia i s-a administrat clorură de sodiu, dar este mai bine 
dispus decît acesta. Convulsii foarte intense, mai putin intense totuși la 
animalul cu clorura de sodiu. Rigiditatea membrelor. Din timp în timp 
stridor in. raport probabil cu convulsiile mușchilor laringelui. Citeodatá 
aceste zgomote sînt urmate de c o uşoară vărsătură mucoasă. Ușoară polip- 
nee. Tahicardie. 

28 mai. Animalul este mai calm. 

29 mai. Animalul. rámine culcat, geme. Tremuráturi de intensitate 
mijlocie. Refuzá alimentaţia, dar bea cu lăcomie. 

.80 mai. Animalul a slăbit mult. Tremuráturi reduse. Nu istinc. 
31 mai. Convulsii pronunţate. Rigiditatea părții posterioare, Geme. 
Sucombă in timpul nopţii. 

Dacă voim să stabilim bilanţul acestei serii de experienţe, vedem că 
fenomenele convulsive au început mai devreme şi au fost, cel puţin la 
început, mai intense la animalul injectat cu clorură de sodiu. A murit 
înaintea martorului. Animalul care a primit clorură de calciu n-a prezen- 
tat decît puţine tremurături care, au apărut mai tîrziu decît la celelalte 
animale. Clorura de calciu exercită o acțiune calmantă împiedicînd apariția 
fenomenelor convulsive. Aceasta n-a împiedicat animalul să sucombe cel 
dintii, aproape la patru zile după operație. Animalul căruia 1 s-a adimi- 
nistrat clorură de sodiu a trăit ceva mai mult de cinci zile, iar martorul 
aproape zece zile. | | 
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Experienja 1. 25 mai. Dupá extirparea totalá a aparatului tiro-para- 
tiroidian, se injectează intraperitoneal 100. ml clorură de sodiu soluție 1%. 

26 mai. Animalul este abătut; prezintă de la ora 8 fenomene convul- 
sive foarte marcate, tahicardie, polipnee. Bátàile inimii, foarte puternice 
se transmit cu forță în aorta abdominală unde sint foarte bine perceptibile. 

28 таг. Starea animalul s-a agravat. A suferit în ziua precedentă o 
nouá injectie si i se face azi a treia. 

29 mai. Animalul prezintă tremuráturi, putin intense si dispnee, ră- 
mine culcat ; nu mănîncă. In epigastru se simt bătăi puternice si izocrone 
cu acele ale inimii. La un sfert de oră după injecție, starea. animalului 
pare și mai gravă. ; 

30 mai. Fenomenele convulsive sint mai pronuntate decit in ziua pre- 
cedentă. Respiratia dificilá. Se injectează din nou clorură de sodiu la ога 
12. La ora 13% fenomenele convulsive sint mai. accentuate. 

31 mai. Tremurături de intensitate medie, membrele prezintă o anu- 
mită rigiditate. După injecție, stridor laringian ; tremurätura nu раге să 
D fost influențată. 

1 iunie. Animalul nu tremură. Respiră greu. Adinamie. La ora 11 pre- 
zintá din nou tremurături nervoase саге au apărut putin exagerate după 
injecție. 

2 iunie. Tremurături mai puternice. Polipnee uşoară. După injecție 
tremurături exagerate. 

3 iunie; Aceeași stare. Injectia а tost făcută la ога 14. La ora 21 se 
observă ușoare tremurături mai ales în membrele anterioare. 

4 iunie. La ora 8 se remarcă o inráutátire a fenomenelor convulsive. 
Animalul a slăbit mult, el se susţine cu greutate în picioare. Dispnee. Prin 
nări se scurg inucozitáti murdare. La amiază o nouă injecție. La orele 
17 şi 21 starea generală mai bună. 

5 iunie. Animatul nu tremură. Starea generală se înrăutățește. О 
nouă injecție. : 

6 iunie, Aceeași stare. Nouă injecție. 

7 iunie. Animalul a sucombat în timpul nopții, SESCH după 13 zile 
de la operaţie... 

Experiența 2. 25 mai. Dublă tiro-paratiroidectomia unui cîine cîntă- 
rind 5 kg. Se injectează clorură de calciu 100 ml, din soluţia 1%. 

26 mai. Animalul a sucombat în timpul nopții. N-a prezentat semne 
patologice notabile în ziua precedentă. 

Experiența. 3. Dublă tiro-paratiroidectomia unei cätele in greutate de 
4,040 kg. In timpul operaţiei, ligatura unei artere tiroidiene a căzut şi 
animalul a avut o hemoragie care a necesitat ligatura сагенве; artera 
tiroidiană ne mai fiind ușor de găsit. 

26 mai. Nimic anormal. 

27 mai. Animalul prezintă, la ora 8, tremurături reduse, mai putin 
marcate în tot cazul decit la cel injectat cu clorura de sodiu. 

28 mai. Aceeași stare. Fenomenele rămîn mai putin marcate decît la 
animalul din experienţa anterioară. 
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‚ 29 тат. Aceeaşi stare. 
30 mai. Animalul nu mai tremură, este abătut si slăbit. 

31 mai. Aceeaşi stare. 

1 iunie. Animalul prezintá tremurături ușoare. 

2 iunie. Fenomenele convulsive sînt mai intense decit în ziua prece- 
dentă. Mai reduse totuși decît la animalul cu clorură de sodiu. Această 
stare se constată la ога 8. La ога 15 animalul пи mai tremură, însă sta- 
rea lui generală este rea. 

3 iunie. Ora 8. Animalul nu mai tremură. Prezintă o scurgere muco- 
purulentă pe nări. Blefarită și conjunctivită. Adinamie. Cașexie. Sucombă 
la ога 10%. - 

Să. iacem acum bilanțul acestei serii de experiențe. Se observă că 
animalul căruia i s-a administrat clorura de calciu sucombă fără fenomene 
convulsive la mai. putin de 24 de ore după injecție. 

La animalul tratat cu clorura de sodiu, fenomenele convulsive au în- 
ceput aproape în același timp ca la martor, dar au fost de la început mai 
intense, mentinindu- -se mai puternice in tot timpul experienţei. Injectiile 
nu par să fi accentuat în mod constant fenomenele convulsive. Astfel, la 
4 iunie, cu toată înrăutățirea matinală si injectia făcută la amiază, ani- 
malul se află mai bine la ога 17 si 21. Acest animal a supravieţuit ope- 
raliei aproape 13 zile in timp ce martorul numai nouá zile. Trebuie poate 
să incriminám într-o oarecare măsură ligatura carotidei și hemoragia în 
timpul operaţiei acestuia din urmă ? 

Ceea 'ce trebuie reținut mai ales din această serie este că fenomenele 
convulsive au fost mai accentuate la animalul cu clorura de sodiu. 


SERIA A IV-a 


Experiența 1. 31 mai. Dublă tiro-paratiroidectomie si injecție de clo- 
гига de sodiu (1%) unei cätele în greutate de 4,250 kg. 

l iunie. Animalul prezintă o stare de rigiditate a trenului posterior, 
convulsii pronunțate, ca și o polipnee foarte accentuată și tahicardie. Nouă 
injecție. 

2: iunie. Tremuráturi marcate si convulsii clonice. Rinoree. La ora 
1430, o nouă injecție. Aproape imediat după aceasta, animalul emite cîteva 
zgomote laringiene. La ora 15, starea sa este agravată. La ora 16%, ani- 
malul prezintă convulsii intense, dispnee, tahicardie, geme, latrá fără 
motiv. Sucombă în timpul nopții la mai puţin de 3 zile de la operație. 

Experiența 2. Aceeaşi operație în aceeași zi ca la animalul precedent, 
unui ciine în greutate de 5,020 kg. Se injectează clorură de calciu (1%). 

1 iunie. Ora .8. Nu tremură, însă animalul geme, varsă, Se tine cu 
greu pe picioare. Nouă injecție. Sucombă în timpul nopții, la mai putin de 
două zile după operație. 

Experiența 9. 31 mai. Aceeaşi operaţie, unui cîine în greutate de 
8,080 kg. 

1 iunie. Ora 8. Animalul prezintă o tremurătură ușoară. 

` 2 iunie. Aceeaşi stare. Spre orele 16% tremurăturile sînt ceva mai 
marcate ; animalul are polipnee. , 


416 С. 1. РАВНОМ 


3 iunie. Tremuráturá uşoară. Spre ога 16, starea sa este mai gravă si 
în ziua următoare prezintă fenomene convulsive accentuate, polipnee, ri- 
noree, blefaritá si conjunctivitá. Adinamie. 

5 iunie. Starea generalá este mai gravá. 

6 iunie. Nu tremură dar prezintă adinamie pronunţată, rinoree etc. 
Sucombá seara, la sase zile si citeva ore dupá operatie. 

Experiența 4. Aceeaşi operaţie ca la precedenti, la 3/ mai, unui 
cîine în greutate de 5,010 kg. 
| 1 iunie. Ora 8. Ми tremurá. Spre amiazá, tremuráturile incep. 

2 iunie. Animalul prezintă convulsii foarte pronunțate si tremuráturi 
fasciculare foarte marcate. Membrele posterioare sint rigide și depărtate 
unul de altul ca la animalele intoxicate cu stricnină. Polipnee, rinoree, 
blefaritá, conjunctivită. La ora 1175, injectám intraperitoneal 100 ml so- 
lutie de clorură de calciu, 0,5% în apă distilată. La ora 12, starea ani- 
malului începe să se amelioreze, convulsiile sint mai putin marcate. La 
ora 12% polipneea s-a redus mult. Același lucru si în ce priveşte convul- 
siile si rigiditatea membrelor. Animalul nu mai trebuie sá le indepárteze 
pentru a sta in picioare. La ora 14 animalul respirá normal si nu mai 
are decit usoare tremuráturi. La ora 16 nu mai tremurá. Respirá linistit, 
geme din timp in timp. Este somnolent. La ora 17 nu tremură, dar rá- 
mine culcat fără forță. Pulsul este slab, respiraţia superficială şi oare- 
cum rapidă. Sucombă la ora 18%. 

Să facem acum bilanţul acestei serii de experienţe. Constatăm din пои 
precocitatea fenomenelor convulsive la animalul care a primit injecții de 
clorură de sodiu. Este adevărat că a doua zi după operaţie, la aceeași oră 
de dimineaţă (ora 8), animalul din experiența 3-a care pînă atunci era 
un simplu martor, prezintă şi el tremurături. Dar acestea nu erau cu 
nimic comparabile, ca intensitate, cu fenomenele convulsive ale anima- 
iului injectat cu clorură de sodiu. Injectiile ulterioare au părut să agra- 
veze starea convulsivă a acestui animal care n-a supraviețuit decit mai 
puţin de trei zile după operaţie. Animalul tratat cu clorură de calciu n-a 
prezentat tremurături dar a sucombat la mai puţin de două zile după 
operație. 

Animalul din experiența a 4-a a început să tremure mai йаш decit 
ceilalți (experienţa 1 si 3), însă in ziua a treia a operaţiei prezintă feno- 
mene convulsive din cele mai- intense, mai intense chiar decit la animalul 
injectat cu clorură de sodiu. O injectie intraperitoneală de 100 ml clo- 
tură de calciu în soluție 0,50% a tăcut să dispară fenomenele convulsive 
ca și rigiditatea membrelor. Insă animalul sucombă epuizat, şi probabil 
intoxicat, în seara zilei a treia după operaţie. A supraviețuit deci mai 
putin de 3 zile.. Martorul a prezentat fenomenele convulsive cele mai putin 
marcate și a supravieţuit mai mult de șase zile după operaţie. Trebuie să 
să rețină din această serie posibilitatea existenţei la un animal care n-a 
suferit decit simpla tiro-paratiroidectomie, a unor fenomene convulsive 
mai accentuate, decit cele observate la animalele irijectate cu clorură de 
sodiu, ca si шИиеща sedativă marcată а injectiei de clorură de catei 
asupra manifestărilor tetaniei experimentale. 
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SERIA A V-a 


Experiența 1. 7 iunie. Practicăm dubla tiro-paratiroidectomie totală 
unui cîine în greutate de 5,050 kg si îi injectăm în cavitatea peritoneală 
100 ml de clorură de sodiu soluţie 1%. 

8 iunie. Ora 8. Animalul prezintă în membrele anterioare tremură- 
turi uşoare, plus o ușoară polipnee şi tahicardie. La ora 14, nouă injecție. 
La ога 14% animalul prezintă stridor laringian (spasme ?). 

9 iunie. Animalul (la ora 8) prezintă o polipnee din cele mai intense; 
rămîne culcat cu membrele în extensie spasmodică ; prezintă stridor larin- 
gian $1 are tremurături și tresăltări violente in tot corpul. Cîteodată latrá 
fără motiv. Din timp în timp această stare pare а se ameliora pentru а 
înregistra după aceea, noi recrudescente. La ога 13%, îi facem o injecție 
intraperitoneală de clorură de calciu 1%. După douăzeci de minute se 
observă o ameliorare: spasmele musculare ca și zgomotele laringiene 
devin mai rare. După treizeci de minute, ameliorarea este foarte marcată : 
convulsiile devin foarte rare, polipneea a scăzut, tremurăturile de aseme- 
nea. La ora 1430, animalul merge ; tremuräturile sint mai putin marcate, 
ca $i polipneea. La ora 21, aceeasi stare. 

10 iunie. Animalul nu prezintă decît tremurături ușoare. Nouă injectie 
de clorurä de sodiu la ora 11. 

- 11 iunie. Starea animalului este foarte gravă. Prezintă convulsii clo- 
nice violente și o polipnee intensă. Mersul, care nu este posibil decît cîteva 
clipe, este greu, animalul prezintă membrele foarte rigide si depărtate, ca 
la animalele intoxicate cu stricnină. O nouă injecție cu clorură de GE 
la ога 12. Dupá amiazá, starea se amelioreazá. 

12 iunie. Animalul nu prezintă decit tremuráturi putin intense s o 
polipnee ușoară (ora 8). Nouă injecție de clorură de sodiu. 

13 iunie. Tremurături foarte putin marcate. La ora 14, injecție intra- 
peritoneală cu clorură de sodiu. După o jumătate de oră, se constată o 
oarecare agravare; animalul emite zgomote laringiene, n-are putere şi se 
ține greu pe picioare. La ora 17, animalul continuă a prezenta stridor ; 
geme. La ora 18% prezintă tremurături uşoare si o dispnee intensă. To- 
racele nu se mişcă decit rar. S-ar spune că mușchii îi sint rigizi. Pulsul 
este slab și rapid. La ora 19%, animalul pare ameliorat, deși slăbit și 
prezentind încă dispnee si tremurături ușoare. Ми mai geme, merge după 
observator. 

14 iunie. Tremuráturi uşoare. A slăbit mult. Puţină blefaritä. o nouă 
injecție cu clorură de sodiu (1%) la ora 14%. La ora 15, starea sa pare 
mai rea. Tremurá mai mult ca inainte. 

15 iunie. Tremurături de intensitate mijlocie. А slăbit mult. La ora 
14 39, o nouă injecție cu clorură de sodiu. 

16 iunie. Aceeaşi stare. La ога 14%,.о nouă injecție cu clorură de 
sodiu (10%). La ога 15% adinamia se accentuează ; tremurătura nu pare 
agravată 

17 iunie. Ora 8. Tremurături uşoare, casexie, somnolentá. La ora 
15 se repetă injectia, care nu pare a influența mult starea animalului. 

18 iunie. Animalul a sucombat în timpul nopţii, deci la aproape 11 
zile de la intervenție. 
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Experiența 2. 7 iunie. Aceeaşi operaţie si aceeași injecție, ca la ani- 
malul din experiența precedentă, unui сипе în greutate de 7 kg. 

8 iunie. Ora 8 Animalul nu prezintă tulburări apreciabile. La ora 
10 30 tremură si mai mult decît animalul martor si decît cel din experiența 
a 3-a tratat cu clorură de calciu, dar mai putin decit precedentul căruia 
i s-a injectat clorură de sodiu. Га ora 14, o nouă injecție cu clorură de 
sodiu (1%). Га orele 1530, animalul nu pare mult influențat. 

9 iunie. Starea s-a agravat, fenomenele convulsive sînt mai acuzate, 
mai putin totuși decit la animalul din experiența precedentă și chiar decît 
la cel din experiența următoare, însă mai mult decît la martor. La ora 
11%, o nouă injecție cu clorură de sodiu 1%. La ora 21, starea sa s-a 
înrăutățit ; prezintă tremurături puternice și dispnee. Acum tremură mai 
-mult decît animalul cu clorură de calciu (și decit martorul). 

10 iunie.. Animalul prezintă convulsii clonice mai ales în mușchii rádá- 
cinii membrului anterior, însă citeodatá si in cei ai trunchiului si ai mem- 
brelor posterioare. Starea sa este mai gravă în comparaţie cu ceilalţi, între 
care пи se vede o diferență marcată (la ora 9), căci ei nu tremură decît 
putin. La ora 11, practicám o injecție de 100 ml clorură de calciu 0,50% ; 
la ога.12 5. animalul este mult ameliorat; se ridică pe membrele .ante- 
rioare, tremură mai putin şi este mai vioi. La ога 14%, animalul пи ша! 
tremură, este mai vioi; mișcările îi sînt libere, aleargă, se scarpină etc. 

11 iunie. Animalul mult ameliorat. Nu prezintă decit tremurături 
fasciculare, mai marcate totuşi decit animalele din experienţele următoare 
( а 3-a și a 4-a a serii). 

12 iunie. Tremurături marcate mai intense decit la animalul din ex- 
perienta precedentă, si mai putin decît la martor (ога. 8). La ога 14 se 
injectează 100. ml clorură de sodiu soluție 1%. Prezintă din nou stridor 
laringian. Starea sa pare totuşi mai bună decît aceea a martorului. Se 
observă oarecare împăstare a membrelor, ca si discrete ulceratii ale 
acestora. 

13 iunie. Animalul prezintă tremurături intense, o polipnee manifestă 
si o stare de adinamie. La ога 14 injectia se repetă de 100 ml clorură de 
calciu 1%. La ога 145%, starea animalului pare si mai agravată. 

14 iunie. Tremuráturi intense. Blefaritä, scurgere muco-purulentá pe 
nări, adinamie. Se repetă injectia la ога 14%. La ога 15%, tremuráturile 
sînt încă şi mai pronunțate. 

15 iunie. Aceeași stare, care se agravează după о nouă injecție cu 
clorură de calciu (100 ml soluție 0,50% ). 

16 iunie. Tremurá foarte intens. Convulsii clonice violente. Bletaritä 
și conjunctivită. Se repetă administrarea clorurei de calciu în aceeaşi doză. 

17 iunie. Starea animalului continuă a fi gravă, mai putin totuși decît 
în ziua precedentă. După injecție, starea lui devine si mai gravă si ani- 
malul. sucombă în timpul nopţii, la mai mult de 10 zile după operație. 

Experiența 3. 7 iunie. Dublă tiro-paratiroidectomie totală a unei све 
în greutate de 7 kg. Se injectează clorură de calciu 100 ml în soluție de 
0,5095. Tremurăturile încep la ога 10%, a doua zi după injecție (8 iunie). 
Starea sa este mai bună decît a celorlalte animale. La ora 14, o nouă injec- 
tie. La ога 14%, starea sa începe a se ameliora. La orele 15%, tremurá- 
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turile aproape au dispărut; nu se manifestă decit dacă animalul rămîne 
în picioare. 

9 iunie. Animalul prezintă tremurături pronunţate, convulsii, dispnee 
manifestă. Adinamie. În ordinea greutății simptomelor se situează al 
doilea din serie (după animalul din experiența nr. | a cărui stare este 
cea mai gravă). După injecție apare o ameliorare foarte manifestă. 

10 iunie. Animalul prezintă о tremurătură foarte pronunțată, mai 
marcată decit la cel din experiența nr. 1. Trebuie să notăm că acesta din 
urmă a suferit, în ziua precedentă o injecție de clorură de calciu 100 ті 
din soluţie 195, în timp ce animalul de care vorbim і s-a injectat numai 
100 ml din soluție 0,50%. Se repetă injectia cu aceeași doză. 

11 iunie. Tremurături putin marcate. O nouă injecție cu 100 ті clo- 
rură de calciu soluţie 0,50%. 

‚ 12 iunie. Tremurături mai puţin pronunţate, care se ameliorează vizi- 
bil după injectia de 100 ml clorură de calciu 0,50%. 

13 iunie. Starea animalului pare mai bună decît în ziua precedentă. 
Starea sa totuși este mai gravă decît aceea a animalului din experienţa 
nr. 1. După o nouă injecție, tremurătura încetează complet. 

14 iunie. Tremurátura putin marcată. Starea generală bună. О oră 
după injecție este încă mai bine. 

15 iunie. Tremurátura puţin marcată, ameliorată printr-o nouă injec- 
Не de 100 ml clorură de calciu 0,50%. 

17 iunie. Tremurătura putin pronunțată, este ameliorată prin injecție. 
Starea generală destul de bună. 

. 18 iunie. Nu tremură. Animalul pare indispus. O nouă injecție. Su- 
combă în timpul nopții. A supravieţuit mai mult de 12 zile operației. 

Experiența 4. 7 iunie. Dublă tiro-paratiroidectomie totală, unui cîine 
în greutate de 7,040 kg, păstrat ca martor. 

8 iunie. Ora 8. Nimic apreciabil ca fenomen patologic. Ora 10%, tre- 
murătură puţin marcată, mai apreciabilă decît la cele două animale cu 
clorura. de sodiu. La ога 15 30, tremurátura este încă mai acuzată. 

9 iunie. Tremurături fasciculare de intensitate medie. Ușoară polipnee. 

10 iunie. Animalul are tremurături destul de putin marcate. Dar pre- 
zintă atitudini care amintesc în chip ciudat pe cele observate în catatonia 
omului. Rámine timp de o jumătate de oră cu capul plecat, cu botul pe 
pămînt. 

li iunie. Aceeași stare; animalul păstrează, pentru cîteva momente 
atitudini neprevăzute. Am putut să-l fotografiem cu laba anterioară 
indoită. 

12 iunie. Tremurături pronunţate. Catatonie. Polipnee ușoară. Tulbu- 
räri trofice ale extremităților posterioare constind din tumefierea si ulce- 
rarea tegumentelor picioarelor. 

13 iunie. Animalul prezintă tremurături foarte pronunţate, rigiditate, 
convulsii clonice, si catatonie. Starea sa este mai gravă decît a celorlalte 
trei animale din serie. Această situaţie se schimbă totuși cînd starea ani- 
malelor, din experienţele 1 și 2 (după administrarea clorurei de sodiu), se 
agravează. Prin comparaţie, starea martorului devine mai bună, decît 
a lor. 
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14 iunie. Starea se pare mai gravá decit a celorlalte animale. 

15 iunie. Tulburările catatonice si fenomenelor convulsive s-au ate- 
nuat, însă animalul a scăzut mult în greutate și este adinamic. Sucombă 
la ora 10%. A supravieţuit deci 8 zile. 

Bilanțul acestei serii de experienţe se poate stabili în modul următor. 
Fenomenele convulsive au început mai întîi la cei doi cîini injectati cu 
clorură de sodiu. Au fost la început mai intense la animalele cu clorura 
de sodiu decît la celelalte două animale. Mai apoi, în unele zile, acestea 
din urmă au putut prezenta fenomene mai grave decit primele. Injectiile 
intraperitoneale de clorură de calciu făcute o dată animalelor din expe- 
rientele 1 si 2 ca si cele făcute zilnic animalului din experienţa 4 au 
dus destul de regulat la o atenuare a simptomelor. 

Injectiile de clorură de sodiu au dus mai curînd la o exagerare a feno- 
menelor convulsive. Totuși, am văzut, la animalul din experienţa 1, că о 
injecție de clorură de sodiu a fost urmată de o ameliorare foarte marcată 
lárá ca totuși să putem spune că această schimbare n-ar Н intervenit si 
în mod spontan. În ce priveşte vitalitatea animalelor noastre, am notat 
cifra maximă la animalul cu clorura de calciu (mai mult de 12 zile). Cel 
mai puţin a supravieţuit martorul, opt zile. Animalele injectate cu clo- 
гига de sodiu au supravieţuit 11 zile. 


SERIA A VI-a 


Experiența 1. 16 iunie. Ciine, în greutate de 3,060 kg. Dublă tiro- 
paratiroidectomie totală. La ora 15, o injecție de 100 m! clorură de 
sodiu 10%. . 

17 iunie. Ora 8. Tremuráturi puţin intense, ușoară polipnee si tahi- 
cardie. La ога 10% o nouă injectie de 100 ml clorură de sodiu 10% ; după 
aceasta, simptomele se agravează. 

18 iunie. Tremurături mai pronunţate, ușoară polipnee și tahicardie. 
Blefaritä si conjunctivită. Se repetă injectia ceea ce duce la o nouă agra- 
vare, mai putin pronunțată a tulburărilor. 

19 iunie. Tremuráturi de intensitate mijlocie, indispozitie, adinamie. 
Animalul sucombă. A supraviețuit patru zile operaţiei. 

Experienţa 2. Aceeași operaţie ca la animalul din experienţa prece- 
dentă, se practică asupra unui cîine în greutate de 3,068 kg. Se injectează 
100 ml iodură de sodiu, în soluţie 10%. 

17 iunie. Tremurá ușor; ușoară polipnee și tahicardie. Se repetă in- 
jectia, dupá care apare o ușoară agravare a simptomelor. 

18 iunie. Ciinele a reușit să шой si este găsit mort, în ziua urmă- 
toare, în apropierea spitalului. A supravieţuit deci mai puţin de trei zile 
operației. 

Experienţa 3. Aceeaşi operaţie ca la animalele precedente şi în aceeași 
zi, unei cátele în greutate de 9,050 kg. 

17 iunie. Ora 8. Nu se observă tremurături. Începe să tremure abia 
pe la ora 10%. 
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18 iunie. Aceeaşi stare. 

19 iunie. Animalul a fugit, este regăsit abia la 23 iunie. Se remarcă 
atunci o tremurătură generalizată și de intensitate mijlocie. Respirația 
accelerată. Scurgere muco-purulentă pe nări. Totuşi animalul nu pare 
prea deprimat. 

24 iunie. Tremurăturile sînt mai intense. Prezintă convulsii clonice 
în unii mușchi. Rämîne culcat. 

25 iunie. Tremuráturi mai puţin marcate, însă animalul este somno- 
lent, apatic, slăbit. Părul a devenit mai rar. 

26 iunie. Tremurături generalizate, respirația este superficială și 
accelerată. | 

27, 28 si 29 iunie. Starea animalului n-a variat prea mult. Sucombá 
la 30 iunie, dimineaţa, cu convulsii pronunţate. A supraviețuit 15 zile 
operaţiei. 


x 


Să facem acum bilantil acestei serii de experienţe. Vedem cá anima- 
lele cărora li s-au făcut injecții cu clorură și iodură de sodiu au prezentat 
tremurături înaintea martorului. Au sucombat cele dintii. Acel căruia i 
s-a administrat iodură de sodiu a supravieţuit mai puţin de trei zile. Ani- 
malul. cu clorură de sodiu a supravieţuit patru zile în timp ce martorul a 
supravieţuit 15 zile operației. 

Din toate cele şase serii de experiențe decurg concluziile următoare 
în ce privește influența sărurilor de sodiu și de calciu asupra tetaniei 
experimentale : 

Injectiile de clorură si de iodură de sodiu grăbesc, cel putin in unele 
cazuri, apariţia tetaniei experimentale și îi agravează simptomele. 

Dimpotrivă, injectiile cu clorură de calciu au o acțiune sedativă asu- 
pra aceloraşi simptome. 

Aceste două concluzii n-au decît o valoare relativă, dat fiind numă- 
rul relativ restrîns de experiențe ре care le-am practicat ріпа în prezent 
și datorită intervenţiei foarte probabile a anumitor factori individuali ce 
ne sînt pină în prezent aproape complet necunoscuţi. 

Ar îi interesant să se varieze condiţiile experintelor, intrebuintind dife- 
rite săruri ale sodiului si calciului si altor metale, în doze de asemenea 
variabile. Ar ii interesant să se studieze efectul acestor injecții la animale 
care n-au suferit decit simpla paratiroidectomie (lăsînd tiroida intactă). 

Pentru a termina să spunem cîteva cuvinte despre efectul injectiilor 
pe care le-am practicat, asupra duratei supraviețuirii animalelor tiro- 
paratiroidectomizate. 

Lásind la o parte experienţa cu iodura de sodiu, care este unică pînă 
în prezent, rezultă că media cea mai mică de supravieţuire o găsim la 
animalele cărora li s-a administrat clorură de calciu, 4 zile (aproape); 
apoi vin animalele injectate cu clorură de sodiu 7 zile. Martorii au trăit 
în -medie 9 zile. 

Durata redusă de supraviețuire a animalelor cărora li s-a injectat 
clorură de calciu, nu este în raport cu agravarea tetaniei, ci cu cantitatea, 
după cît se pare prea mare, de substanţă injectată. 
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Dimpotrivá, la animalele cárora li s-au injectat clorurá de sodiu, ni se 
pare cá tetania insási a contribuit mult la scáderea duratei de supravie- 
{шге a animalelor. Trebuie notat cá, la martori, supraviețuirea minimă а 


Clorură de sodiu | lodurä de sodiu | Clorurá de calciu Martori 
1. Aproape 1 zi — 1. Аргоаре 4 1. Mai mult 
şi "fs zile de 9 zile 
2. Mai mult de — 2. Aproape 4 2. Aproape 
5 zile zile 10 zile 
3. Aproape 13 — 3. Mai putin 3. Aproape 
zile de o zi 9 zile 
4. Mai putin de — 4. Mai putin 4. Mai mult 
3 zile de 2 zile de 6 zile 
5. 11 zile о — 5. Mai mult "15. Mai mult 
` de 12 zile ' de 8 zile 
6. 4 zile 6. Mai putin — | 6. Mai mult 6. Mai mult 
de 3 zile de 12 zile 15 zile 
Media Aproape Mai putin Aproape Mai mult 
7 zile de 3 zile 4 zile de 9 zile 


fost de 6 zile, pe cînd 7 animale tratate cu injecții de clorură de sodiu, 
patru au supravieţuit mai putin de șase zile si unul chiar mai putin de 
2 zile. 

Considerăm că aceste fapte merită să fie cunoscute. 


ИССЛЕДОВАНИЕ ВЛИЯНИЯ КАЛЬЦИЕВЫХ И НАТРИЕВЫХ 
СОЛЕЙ НА ТЕЧЕНИЕ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ТЕТАНИИ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор исследует влияние натриевых и кальциевых солей на экспе- 
римеитальную тетанию, вызванную удалением щитовидной и околощи- 
товидных желез, Во всех случаях опыты производились на собаках. 

Одиой части оперированных животных вводились внутрибрюшинно 
кальций, иодистый или хлористый натрий, а другая часть служила 
контролем. 

Из этих исследований видно, что хлористый кальций имеет четкое 
влияние на явления экспериментальной TeTaHHH, вызывая HX исчезно- 
вение. 

Иодистый и хлористый натрий оказывают, иаоборот, слегка ухуд- 
шающее действие, 


` 
i 
| 
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Животным вводилось по | г хлористого кальция. Эта доза ока- 
залась токсической. У животных явлеиия тетании были значительно 
слабее, но выживаемость их была меньше. 


RECHERCHES SUR L'INFLUENCE DES SELS DE SODIUM 
ET DE CALCIUM, SUR L'ÉVOLUTION 
DE LA TÉTANIE EXPÉRIMENTALE 


RÉSUMÉ 


L'auteur étudie le probléme de l'influence des sels de sodium et de 
calcium sur la tétanie expérimentale provoquée par la thyro-parathyroï- 
dectomie. L'animal d'expérience a été, dans tous les cas, le Chien. 

Une partie des animaux opérés ont recu, par voie intrapéritonéale, 
du calcium, de l'iodure ou chlorure de sodium; les autres animaux ont 
servi de témoins. | 

Ces recherches ont prouvé que le chlorure de calcium exerce une 
action évidente sur les phénoménes de la tétanie expérimentale, qui finis- 
sent par céder sous son action. | 

L'iodure et le chlorure de sodium ont, par contre, une légère action 
aggravante. 

La dose de chlorure de calcium utilisée a été de 1 g, dose qui s'est 
ovérée toxique. Les animaux accusaient des phénoménes de tétanie trés 
atténués, mais ne survivaient pas longtemps. | 


CERCETĂRI EXPERIMENTALE ASUPRA TETANIEI GUANIDINICE 
ŞI ASUPRA EFECTELOR INJECTĂRII SOLUȚIILOR DE GUANIDINĂ 
-. ТА ANIMALELE TIRO-PARATIROIDECTOMIZATE * 


BIOCHIMIA SINGELUI ÎN URMA INJECTIILOR. DE GUANIDINĂ 


Legăturile pe care unii autori au vrut să le stabilească între intoxi- 
catia guanidinicá si patogenia insuficientei paratiroidiene suscită interesul 
endocrinologilor pentru studiul metabolismului guanidinei și a efectelor 
acestei substanţe asupra organismului. 

Am întreprins о serie de cercetări asupra acestei probleme Si relatám, 
in cele de mai jos, primele noastre rézultate. 

Cercetárile noastre sint desigur рийп numeroase deoarece am dispus 
de o cantitate relativ mică de guanidină. 

În urma cercetările lui Koch, Noel Paton și Findley au 
susținut că tetania paratireoprivă este legată de o intoxicație guanidinică. 
Herxheimer а arătat că intoxicația guanidinicá agravează si рта- 
bește apariția simptomelor tetaniei paratireoprive experimentale. 

Franck, Stern si Mothmann sint de părere că această 
Substanţă nu determină prin ea însăși o excitație neuromusculará, dar 
scade pragul de excitabilitate pentru unii corpi toxici. 

Kutscher si Solmann, Acheles, Engeland au găsit 
cantități mici de guanidină in urina cîinilor paratireoprivi: Buras şi 
Sharpe în urina animalelor aparatiroidiene ca şi în urina copiilor 
suferind de tetanie. 

Kuhlmann a constatat creșterea acestei substanțe în urina a 
două femei prezentind același sindrom. La rîndul său Henderson 
a găsit scăderea cantităţii de guanidină şi creșterea creatinei musculare 
la сйпіі paratiroidectomizati. Acest autor este de părere că animalele 


* În colaborare си Gherta Werner. Publicat în Bull mem. Sect. endocr., 
1935, nr. 4, p. 303. 
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din experienţele sale prezintă o creștere a eliminării guanidinei din 
muschi, sau, cá aceste organe pierd capacitatea de a fixa guanidina care 
se produce in alte párti ale organismului. Pa lladin si Guiliches 
au constatat de asemenea că creatina din mușchi este crescută in tetânia 
paratireoprivă ca și în intoxicația guanidinică. Iepurii; intoxicati prin 
această substanţă si trataţi cu calciu, au o cantitate normală de creatinà 
musculară. Fuchs, în laboratorul lui Biedl, a observat fenomene 
coreiforme la animalele intoxicate cu guanidiná; Bield însuși era in 
ultimul timp partizanul patogeniei prin intoxicație guanidinică a tetaniei 
paratireoprive. | T^ T 

Watanabe a constatat dupá intoxicatia guanidinicá cresterea 
calciului și fosforului in singe. György, Vollmer, Bayer au admis 
existenta unei analogii intre modificárile biochimice din intoxicatia guani- 
dinicá si tetania paratireoprivá. 

Cu toate acestea, Greenwald este de părere cá afirmaţia 

autorilor care au admis o crestere a guanidinei in urma extirpárii para- 
tiroidelor era datorită unui defect de tehnică. 
: Ч. Bayer я O. Form, la sobolanii intoxicati cronic cu gua- 
nidină, nu au observat niciodată alteratiile dentare și cataracta caracte- 
ristică insuficientei paratiroidiene cronice; animalele lor nu prezentau 
alteratii paratiroidiene. 

Pe de altă parte, Salvesen si Reiss пи au observat hipo- 
calcemia si hipoiosioremia in intoxicația cu guanidiná. Сор si 
Reiss au observat că parathormonul sau calciul sînt fără efect asupra 
tetaniei guanidinice. | | 
7. Adáugám că, după Nothmann, Franck si Wagner, feno- 
menele ce se observá in urma intoxicatiei cu guanidiná sint datorite hipo- 
calcemiei determinată de această substanţă. 

Acești autori sînt de părere că intensitatea convulsiilor este în rela- 
Не cu absența rezervelor de glicogen. Cînd rezervele de hidrocarbonate 
sînt prezente nu se observă convulsii. 

Hammel a observat, la broască, cá hidrocarbonatele au o acţiune 
de ameliorare a intoxicației guanidinice. 

Babenz, însă, crede că epuizarea rezervelor de glicogen nu este 
decit efectul contractiilor musculare. 

. El a observat cá hipoglicemia provocată prin injectia de glucoză nu 
exercită nici un elect atenuat asupra tetaniei guanidinice. 

La trei ciini, doi iepuri si un cobai (cu martorii respectivi) noi am 
studiat efectele intoxicației guandinice combinată sau nu cu tiro-parati- 
roidectomia. 

: La unele din animalele noastre noi am studiat, de asemenea,. unii 
constituenți biochimici ai sîngelui. 

lată rezumatul experienţelor noastre : | 

Două iepuroaice (de 480 si 440 g) au primit 6 cg de metilguanidinä 
pe 21, ш injectii subcutanate. | 

Primul din aceste animale, observat dimp de patru zile nu prezenta 
decît o polipnee ușoară la 20—40 min după injecție. Al doilea animai 
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nu a prezentat decît o ușoară polipnee care а dispărut, aproape complet, 
la 30—40 min după prima injecție (animalul a fost observat timp de 
5 ore). Dar la 24 de ore după injecție animalul era rigid cu capul pe 
spate și prezenta, din timp în timp, convulsii clonice ale membrelor. Bá- 
tăile cordului erau slabe. 

Nu s-a putut preleva din cauza hipotensiunii o cantitate suficientă 
de sînge pentru a Н studiat din punct de vedere biochimic. 

Examenul colesterolului sanguin practicat la prima iepuroaică si la 
un cobai care a primit aceeași doză de metilguanidină, fără să prezinte 
fenomene clonice apreciabile, a arătat următoarele (%) : 


Iepurcaicá 

injectatá 0,70 Martor 0,58 
Cobai 

injectat 0.48 d 0,30 


Ca si cîinii tiro-paratiroidectomizati animalele noastre, care au fost 
injectate cu metilguanidină, prezentau deci o creştere a seroclesterolemiei. 
miei. 

Trei cîini (de 7,15 și 16 kg) au primit timp de 8 zile, primul de 
două ori pe zi cîte 21 cg, ceilalți doi o singură dată pe zi doze progresive, 
de la 30 cg la 2 р de metilguanidină, în injecții subcutanate. 

După acest interval de timp, se practica tiro-paratiroidectomia pre- 
cedată de un examen al sîngelui. Martorii tiro-paratiroidectomizati au fost 
studiati concomitent. 

Primul ciine ca şi martorul său, 24 de ore după operaţie, prezintă o 
stare depresivă, refuză alimentele, latrá rágusit. 

Al doilea ciine, injectat și operat, prezintă, 12 ore după injecție, tre- 
murături care lipseau la martorul tiro-paratiroidectomizat. 

La cele două animale injectate și operate se observă respectiv, la 
24 și 12 ore, după operaţie agravarea stării lor, tremuráturi, polipnee, 
fenomene саге se atenuează evident trei ore după injecție. 

A] treilea cîine a primit injectia de guanidiná la 4 ore după operație. 
La 20 min. după aceasta se observă tremurături, polipnee, dar la 12 ore 
după operaţie starea animalului nu era diferită de a martorului operat 
dar neinjectat. După o nouă injecție de guanidină se constată reaparitia 
fenomenelor de tetanie, -de data aceasta mai accentuate, dar starea sa se 
ameliorează mult după 18 ore de la injecție. Fiecare nouă injecție de 
guanidină produce reaparitia fenomenelor de tetanie care după două ore 
(în medie) se atenuează din nou. 

Nu vrem să tragem o concluzie definitivă cu privire la durata totală 
a supraviețuirii animalelor operate și injectate comparată cu a martorilor 
tiro-paratiroidectoinizati. 

La primii se constată o supravieţuire respectiv de 23—72 de ore si 7 
zile, iar la martori de 58—60 de ore si 17 zile. 

Acest din urmă animal in ciuda supraviețuirii mai prelungite a pre- 
zentat zilnic accese de tetanie caracteristice. | 


| 
| 
| 
r 
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Jată acum constatárile biochimice făcute la animalele noastre: 


СИпе 

După 8 zile de tratament cu 
injecții de guandiná (înainte de 
paratiroidectomie) 


Martor netratat. Cu citeva sáptá- 
тїшї înaînte i s-au făcut injecții de 
Po,H;K. Prezenta o plagă cutanatá 


В. А 49 41 

РН 7,40 7,40 

Са 11,8 11,0 

K 21,8 17,5 

K/Ca 1,99 1,59 

P mineral 25 mg % 28 mg% 

Cîine operat de 25 ore. 

Prizá de sînge la о oră după Martor operat dar neinjectat. 

injectia de guanidină 

R. A 30 40 

pH 7,34 7,42 

Са 7,4 6,9 

К 24,0 22,9 

К/Са 3,24 3,19 

P. mineral 5.0 = 

P. total al serului 18 15 

Acelaşi cîine 48 ore după 
operație Martor 

Ca 5,6 0,54 

K 24,0 23,0 

K/Ca 4,28 4,26 

Acelaşi cîine 5 zile după Martorul la o jumătate de ora 
operaţie după guanidiná 

Ca 5,1 5,1 

P 24,0 24,0 


Martorul murise înaintea ultimelor două determinări. La cel de-al 
doilea cîine injectat timp de 8 zile am examinat sîngele la o oră după 
ultima injecție. 

S-a practicat acelaşi examen la un animal normal. 

lată rezultatele constatate : 


Cîine injectat 8 zile cu guanidinä Martor 
Ca 8,8 9,6 
K 20,0 19,5 
R. A. 30 49,4 
pH 7,40 7,40 
P. mineral 7,5 4,5 
Са 8,8 — 
K 24,6 Ss 
K/Ca 2,81 aw — 
Colestrol 1,50 1,50 
P. mineral 10 5,6 
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La al treilea cîine s-a examinat sîngele, după 8 zile de tratament 
cu injecții de guanidină. | 


Са 10,6 P. mineral 0,065 
K 18,3 Colesterol 1,33 
К.А. i 48,5 ` — 
РН 7,35 mor 


Cercetările noastre au arătat cá unele din animalele care au fost 
injectate cu guanidină (о iepuroaică și trei cîini) au prezentat fenomene 
amintind pe acele ale tetaniei experimentale (tremurături, polipnee). 

O iepuroaică a prezentat chiar tabloul caracteristic al tetaniei (rigi- 
ditate, convulsii) 

La cîinii injectati initial, apoi tiro-paratiroidectomizati, tetania nu 
a apărut înaintea celor injectati. Dar fenomenele de tetanie, s-au mani- 
lestat mai repede la operati, sub influența injectiilor de guanidinä prac- 
ticate la citva timp după operație. 

Noi nu putem conchide în mod precis asupra duratei de supravieţuire 
a animalelor operate și injectate, în comparaţie cu cele ce au tost numai 
tiro- paratiroidectomizate. Pare să existe o tendință la scurtarea acestei 
durate la animalele din prima categorie. 

Din punct de vedere al modificărilor biochimice ale singelui am con- 
statat la iepure și la cobai o tendinţă la creștere a colesterolemiei si la 
2 din cei 3 cîini creșterea fosforemiei sub influența guanidinei. 

Calcemia nu pare net influențată. Scăderea calcemiei la operati nu 
a apărut mai devreme la injectati față de cei пита! tiro-paratiroidec- 
tomizati. 

Rezerva alcalină a fost găsită scăzută sub influența injectiilor de 
guanidiná, dar pH-ul nu a fost modificat (acidoză compensată). 


‚ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ГУАНИДИНОВОЙ 
ТЕТАНИИ И ЭФФЕКТОВ ВВЕДЕНИЯ РАСТВОРОВ ГУАНИДИНА 
У ЖИВОТНЫХ С УДАЛЕНИЫМИ ЩИТОВИДНОЙ 
И ОКОЛОЩИТОВИДНЫМИ ЖЕЛЕЗАМИ - 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Сообщаются результаты исследоваиий, касающихся эксперимен- 
тальной тетании, вызванной инъекциями гуанидина, Одновременно про- 
изводится обзор главных опубликованных в литературе данных по это- 
му вопросу. 

На основаиии исследований Коха в этой области, Ноэль Патон и 
Финдлей утверждали, что тетания, вызваниая удалением околощито- 
видиых желез, связана с интоксикацией гуанидином. Герксгеймер дока- 
зал, что эта интоксикация” Фобостряет вишеуказаную экспериментальную 
тетанию. 
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Исследования авторов были проведены на нормальных животиых 
и животных C удаленными околощитовидиыми железами, которым BBO- 
дился гуаиндин посредством инъекции (равное количество оперирован: 
ных животных служило контролем). . 

У некоторых животных, которым вводился гуанидии, наблюдались 
явления, напоминающие в большей или меиьшей степени явления, Ha- 
блюдающиеся при экспериментальной тетании. 

У животных, которым сначала вводился гуанидин, а затем удаляли 
околощитовидные железы, не иаблюдалось явлений тетании раньше, 
чем у контроля, но под влиянием парэитерального введения гуанидина 
явления тетании развивались у оперированных животных скорее. С 
биохимической точки зрения, у некоторых животных отмечалась тен- 
денция к повышению содержания холестерина или фосфора в крови. 
Кальциемия не представляла изменений. Резервная щелочиость былч 
пониженной. 


RECHERCHES EXPERIMENTALES SUR LA TETANIE 
PAR GUANIDINE ET SUR LES EFFETS DE L'INJECTION 
+ DE SOLUTIONS DE GUANIDINE 
CHEZ LES ANIMAUX THYRO-PARATHYROIDECTOMISES 


RÉSUMÉ 


Les auteurs communiquent les résultats de leurs recherches sur la 
tétanie expérimentale, provoquée par des injections de guanidine, et, à 
cette occasion, passent en revue les principales données publiées à ce 
sujet. 

Par suite des recherches de Koch, Noel Patton et Findlay ont soutenu 
que la tétanie parathyréoprive est liée à Гіпіохісайоп  guanidinique. 
Herxheimer a montré que cette intoxication aggrave la tétanie parathy- 
réoprive expérimentale. 

Les recherches des auteurs ont porté sur des animaux normaux ou 
parathyroidectomisés, auxquels ils ont administré de la guanidine sous 
forme d'injections (un nombre égal d'animaux ayant servi de témoins). 

Quelques-uns des animaux ayant reçu les injections de guanidine 
on iait des phénoménes plus au moins similaires à ceux qui surviennent 
dans la tétanie expérimentale. | . 

Les chiens ayant reçu d'abord les injections, puis parathyroidectomisés, 
n'ont pas accusé de phénomènes de tétanie plus tôt que les témoins, mais ces 
phénoménes se sont manifestes plus rapidement chez les animaux opérés, 
sous l'influence de la guanidine administrée par voie parentérale. Au 
point de vue biochimique, une partie des animaux ont présenté une ten- 
dance à la hausse du taux du cholestérol ou de la phosphorémie. La cal- 
cémie пе semble pas influencee. La réserve alcaline s'est révélée réduite. 


SINDROAMELE BIGLANDULARE TIRO-PARATIROIDIENE * 


Problema sindroamelor pluriglandulare prezintá un interes conside- 
rabil din punct de vedere al corelatiilor interglandulare, precum si in 
ceea ce privește problema constituției sau a terenului. Dacă din punct 
de vedere pur clinic studiul acestor sindroame пи se {асе întotdeauna cu 
ușurință, alta este situația din punct de vedere experimental cînd se pot 
varia după voie modificările echilibrului endocrin. Ne vom ocupa în cele 
ce urmează de sindroamele biglandulare tiro-paratiroidiene, din punct de 
vedere clinic și experimental. Se pot concepe cel putin 4 sindroame bi- 
glandulare tiro-paratiroidiene : 

а) Sindromul atiro-aparatiroidian 

b) Sindromul hipertiro-aparatiroidian 

c) Sindromul atiro-hiperparatiroidian 

d) Sindromul hipertiro-hiperparatiroidian. 

Se pun probleme interesante in legáturá cu Несаге din aceste 4 sin- 
droame. Unul dintre noi (Parhon) a făcut in această problemă nu- 
meroase cercetări experimentale împreună си М. Derevici (1926— 
1931—1932), cu M. și Fl. Derevici (1930—1932), cu G. Werner 
(1931), sau cu M. Briese si Caraman (1932). О lucrare de 
ansamblu (1934) a sintetizat mai tirziu aceste cercetári. Rindurile care 
urmează sint extrase din această lucrare. Începem cu sindromul atiro- 
aparatiroidian. 

A fost realizat, experimental cu mult înainte de Schiff (1856— 
1858—1889—1891), care a observat că animalele mureau după extirpa- 
rea tiroidei. Dar el ехНгра în același timp, fără să-și dea seama și micile 
glande paratiroidiene de altiel necunoscute în timpul acela. 

Lucrările ulterioare ale lui Gley (1891) și Moussu (1892— 
1893—1897) si mai ales cele ale lui Vassale si a colaboratorilor săi 
si ale lui Jeandelize (1903), Erdheim (1904—1906) etc au 


* In colaborare cu M. Goldstein, în Traité d'endocrinologie, vol. H, fasc. I, 
laşi, 1935. 
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arátat rolul important ре care il au paratiroidele in sindromul de tetanie 
experimentală. 

Astăzi știm că sindromul clinic sau experimental ai atiroidiei este 
cu totul altul decît cei determinat de lipsa paratiroidelor. Dar asociaţia 
acestor două sindroame exercită oare un răsunet asupra manifestărilor 
și evoluţiei lor? Vassale și Generali (1896—1900) și-au pus 
această întrebare si au răspuns afirmativ. Acești autori, și după ei Lu- 
sena (1889), au admis cá ablatia tiroidei atenuează simptomele deter- 
minate de paratiroidectomie si că evoluţia acesteia este mai gravă atunci 
cînd «este efectuată numai ea. Această acţiune atenuantă s-ar datora, 
după primii doi autori, unei încetiniri a schimburilor nutritive și mai ales 
a procesului de dezasimilatie, provocat de tiroidectomie. Van Calcar 
confirmă rezultatele autorilor precedenti. Play si Wiener sint mai 
putin.afirmativi in această privință. 
| Această acțiune a ultimei operaţii de diminuare a urmărilor parati- 

roidectomiei nu este în general admisă. Ea nu a fost admisă de Biedl 
(1916), și recent, Hammett afirma cá la şobolan, chiar la care se 
poate obține o evoluţie cronică a sindromului hipoparatiroidian, această 
evoluție este agravată de ablatia simultană a tiroidei. 

Extirparea tiroidei determină în plus modificări importante in chi- 
mismul organismului, același lucru intimplindu-se si după extirparea 
paratiroidelor sau a celorlalte glande endocrine. 

Ni s-a părut interesant de cercetat dacă modificările determinate de 
ablatia simultană a tiroidei si a paratiroidelor diferă si in ce măsură, de 
modificările ce apar пита! prin extirparea paratiroidelor. 

- Într-o primă serie de cercetări am examinat nivelul glicemiei, al 
calcemiei si al colesterolemiei la cîinii normali, etiroidati, paratiroidecto- 
mizaţi și tiro-paratiroidectomizati. 

La ciini normali, glicemia a oscilat între 0,43 si 1,45 ©, sau făcînd 
abstracție de prima cifră, cu siguranță prea joasă, între 0,65 si 1,45; 
media acestor cazuri este de 0,90 р. 

La animalele (ciini) etiroidate cu сопзегуагеа totalá sau partialá a 
paratiroidelor si examinate de la 3 la 34 de zile dupá operatie, glicemia 
a oscilat între 0,75 si 0,93 р. La doi cimi operati cu 2 si 8 ani in urmă 
si avind o stare care amintește mixedemul, glicemia era de 0,87 si 
0,94 g%. Media acestor cazuri era 0,838 gp. e 

‘La animalele cărora li s-au extirpat paratiroidele, dar la care s-a 
respectat o bună parte a țesutului tiroidian, glicemia, practicată la 2 pînă 
la 13 zile după operaţie, a dat cifre oscilind între 0,71 si 1,39 gy, media 
fiind de 0,99 ё. La cele 5 animale tiro-paratiroidectomizate si exami- 
nate la 2 pînă la 18 zile după operație, zahărul sanguin oscila între 
0,60 si 1,46, media fiind de 0,838 gy. 

Valorile cele mai joase si cele mai înalte ale oscilaţiilor au fost 
deci observate la animalele tiro-paratiroidectomizate 0,60 si 1,46; la 
martori 0,65 si 1,45; apoi la animalele paratiroidectomizate 0,71 si 
1,39 gf. 

Oscilatii minime (de la 0,75 la 0,93) au fost observate la animalele 
etiroidate. Ablatia tiroidei pare a Н produs diminuarea limitei superioare 
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a zahărului sanguin. Mediile la cele 4 serii de animale au fost urmă- 
toarele : 


Animale etiroidate . . . . . . . ЭК ЛЕЛЕ ЗЕ. 0,838°р° 
M tiro-paratiroidectomizate . . . e e . . . . 0,838 g°ho 
5 paratiroidectomizate . , . s . . . . . . . 0,99 g» 
" martore ........ P . 0,90 gho 


Chiar dacă ablatia tiroidei este însoţită de cea a paratiroidelor ea 
pare sá coboare media zahárului sanguin, in timp ce singurá, extirparea 
paratiroidelor, pare să acționeze în sens contrar. Dar sînt necesare mai 
multe experienţe de acest fel. 

În ce privește calciul seric, e! oscilează între 0,08 si 0,144 la mar- 
tori, media fiind de 0,115 g% La cei 6 etiroidati cu conservarea uneia 
E 88) sau mai multor paratiroide, calciul seric a oscilat intre 0,88 si 

1,161 g%o cu o medie de 0,106 ole, 

La cele 6 animale care au suferit ablatia paratiroidelor cu conser- 
varea lobilor tiroidieni, calcemia a oscilat între 0,034 si 0,105 е, dar 
animalul la care s-a găsit cifra maximă a supraviețuit operației si deci 
a mai păstrat țesut paratiroidian. Abstractie făcînd de acesta din urmă, 
limita superioară a oscilaţiilor rămîne 0,09 Gi, Media calcemiei serice а 
animalelor paratireoprive a fost de 0,0628 ро. La cei 5 ciini tiro-para- 
tiroidectomizati, oscilatiile calciului seric au mers de la 0,05 la 0,118 о, 
dar această ultimă cifră precum si penultima de 0,113, indică, după 
părerea noastră, faptul că animalelor le-a mai rămas țesut paratiroidian. 
Media a fost la cele cinci animale de 0,0889 g%, sau făcînd abstracţie 
de cei 2 cu valori normale de 0,0716 р%. 

Lipsa tiroidei pare deci să determine o tendință de mărire a limitei 
superioare a calcemiei, dar media rămîne puţin inferioară mediei mar- 
torilor. Media cea mai joasă a fost înregistrată la animalele paratireo- 
prive cu conservarea tiroidei. La animalele tiro-paratiroidectomizate me- 
dia este intermediară între acea a animalelor paratireoprive și a anima- 
lelor etiroidate. 

Colesterolemia a oscilat între 0,98 și 2,14 gù% la 15 cîini neoperati. 
Dar cele 2 valori extreme n-au fost intilnite decît la cîte un caz; cel mai 
des se găsesc valori între 1,50 $1 1,60. Media а fost în cele 15 cazuri de 
1,57 gho. La cei 6 cîini etiroidati valorile colesterolemiei au oscilat între 
1,57 si 3,11 09; de 5 ori din 6 s-au găsit cifre depășind 2 g%. Media 
a fost de 2,49. La cei 6 cîini paratireoprivi, valorile colesterolemiei au 
oscilat între 2,36 și 5,15, sau (dacă nu ţinem seamă de ultima cifră care 
aparţine unui animal a cărui plagă a fost infectată) între 2,36 și 3,40. 
Media a fost deci, in cel mai bun caz (abstracţie făcînd de cifra cea 
mai ridicată 5,15), de 2,88 go. 

In sfîrșit, la cele 5 animale tiro- paratiroidectomizate, osci latiile co- 
lesterolemiei au fost de la 1,31 la 3,38, cu o medie de 2,16 g% — — 

Rezultă din aceste fapte cá lipsa funcției tiroidiene determină о 
creștere a colesterolului seric. Această creștere a fost și mai accentuată 
în cazurile în care a lipsit numai funcția paratiroidiană. Eliminarea 
Simultană a funcţiei tiroidiene si paratiroidiene, a determinat de ase- 
menea o creștere а colesterolemiei ` dar contrar celor așteptate, această 
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creștere а lost inferioară celei găsite după ce s-a extirpat numai tiroida 
sau numai paratiroidele. Nu s-a observat în nici un caz o însumare a 
rezultatelor. S-ar părea mai de grabă că cele două operaţii, practicate 
în același timp, au o acţiune atenuată asupra rezultatului produs de fie- 
care din ele practicate separat. Dar înainte de a trage concluzii în acest 
sens, este bine ca experiențele să fie multiplicate. 

În ceea ce privește simptomele observate la animalele paratireoprive 
si tiro-paratireoprive, пи am găsit diferente importante. Din cele 10 ani- 
male, dintre care 5 au suferit ablatia totală a aparatului tiro-paratiroidian 
si alte 5 extirparea paratiroidelor cu conservarea parțială a țesutului 
tiroidian, au murit unul din 4 din prima grupă (animalele cu extirpare 
totală) și numai unul din a doua (animalele care mai conservaseră {е- 
sut tiroidian). 

Pentru cá aceste experiențe s-au făcut iarna, putem să ne întrebăm 
dacă lipsa funcţiei tiroidiene n-a grăbit moartea prin imposibilitatea ani- 
malelor tireoprive de a lupta împotriva frigului. Se poate afirma cá 
simptomatologia determinată de abolirea funcției paratiroidiene este pe 
primul plan și că evoluția acută a simptomelor nu lasă timpul necesar 
dezvoltării manifestărilor de atiroidie. 


* 


Intr-o altă serie de experiențe am studiat sindromul hipertiro-apara- 
tiroidian. Din punct de vedere biochimic, am cercetat modificările gli- 
cemiei, calcemiei si colesterolemiei sub influenta tratamentului tiroidian 
singur, sau combinat cu tiro-paratiroidectomia. 

Glicemia a oscilat între 0,81 si 1,31 g% la martori (16 examene), 
media fiind de 0,93. În cursul tratamentului cu tiroidă, în doze mergind 
pînă la maximum 0,50 cg/kg, si pe zi, glicemia a variat între 0,67 si 
1,33, media a 13 examene fiind de ! gù% După tiro-paratiroidectomia 
practicată în cursul tratamentului tiroidian, glicemia a oscilat între 
0,82 si 2,17, media (la 9 experienţe) fiind de 1,39 go. Glicemia a crescut 
deci în timpul tratamentului tiroidian și această creștere a fost și mai 
mare cînd acestuia din urmă i s-a adăugat tiro-paratiroidectomia (ceea 
ce nu înseamnă în astiel de cazuri, decît îndepărtarea hormonului para- 
tiroidian). 

Calcemia a oscilat între 0,107 si 0,130 g% (13 dozaje) la ciinii 
martori; între 0,100 si 0,174 g% la cei 12 hipertiroidizati și între 0,072 
şi 0,1469, la cei hipertiro-paratireoprivi. Cele trei medii au fost de 
0,119, 0,131 si 0,103 g% Rezultă că hipertiroidia a determinat creșterea 
calcemiei și că această acţiune se opune într-o oarecare măsură, dimi- 
nuării acestui element în urma îndepărtării paratiroidelor. 

Colesterolemia a oscilat la cîinii normali între 1,05 si 2,20 (13 do- 
zaje), media fiind de 1,64 gie, 

La спой hipertiroidizati s-au observat oscilaţii între 0,65 si 1,41, 
cu o medie de 1,15 g% (10 experiențe). 

La animalele paratireoprive si hipertiroidizate, limitele colesterole- 
miei au lost de 1 si 2,30 cu o medie de 1,77 ge, 
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Tratamentul tiroidian a determinat deci, diminuarea colesterolemiei, 
care s-a mărit totuși, sub influenţa ablatiei paratiroidelor practicată în 
cursul tratamentului tiroidian. Dar această creștere n-a atins totuși pe 
aceea observată după аМаНа paratiroidelor singure, sau împreună cu 
glanda tiroidă. 

Ureea a variat între 0,41 si 0,55 g% in cele 10 dozaje practicate la 
cîinii normali, și între 0,29 şi 0,56 g% in 4 cazuri la cîinii hipertiroidizati. 

Ca urmare а ablatiei aparatului tiro-paratiroidian practicat în cursul 
tratamentului tiroidian, ureea a oscilat între 0,53 și 1,08 ё. 

Cele 3 medii respective au fost de 0,45, 0,41 si 0,69 Ga, 

Tratamentul tiroidian a determinat deci o tendință de diminuare a 
ureii sanguine care, dimpotrivă, a crescut la animalele hipertiroidizate 
și lipsite în plus de aparat tiro-paratiroidian. 

Am studiat la animalele noastre clorurile care au variat între 5,45 
și 6,16 g% la 4 martori, între 5,66 și 6,15 g% la 5 hipertiroidizati si 
între 5,19 si 5,25 g% la 2 animale hipertiroidizate și lipsite de aparat 
tiro-paratiroidian. 

Tratamentul tiroidian a determinat deci, mai degrabă creșterea clo- 
rurilor, iar ablatia paratiroidelor la animalele hipertiroidizate a deter- 
minat scáderea lor. 

Din punct de vedere simptomatologic propriu-zis, am constatat la 
animalele hipertiroidizate si tiro-paratiroidectomizate un Тарф care пе-а 
reţinut atenţia. Cu toată scăderea putin importantă a calcemiei, mai multe 
dintre aceste animale au prezentat fenomene foarte caracteristice de te- 
tanie. Fenomene analoge s-au constatat și la animalele a căror calcemie 
a fost găsită normală sau chiar crescută. Se pare deci că scăderea cal- 
cemiei nu este singurul factor care intervine în patogenia tetaniei la 
animalele lipsite de paratiroide. Trebuie să spunem în această privinţă 
că Aub Albright, Bauer si Rossmeisl (1932) au ob- 
servat creșterea calcemiei şi ameliorarea simptomelor în tetania umană, 
sub influența tratamentului tiroidian. 

Diminuarea simptomelor tetaniei prin tratamentul tiroidian а fost 
de altfel observată de multă vreme de diferiți autori. Și unul dintre 
noi a putut de asemenea s-o noteze într-unul din cazurile sale (1906). 
El s-a gîndit chiar la o acțiune a tratamentului tiroidian în utilizarea 
calciului de către organism. Biedl, în 1916, a constatat acțiunea fa- 
vorabilă a extractului tiroidian în tetania experimentală. 

Animalele noastre hipertiroidizate și lipsite de paratiroide au pre- 
zentat totuși fenomene de tetanie. 

Dar nu putem afirma că aceste fenomene n-au fost într-o oarecare 
măsură atenuate de tratamentul care a avut o acţiune de creştere asupra 
calcemiei. Această problemă ar merita să mai fie studiată. 


* 


La alli ciini am studiat efectele hiperparatiroidizárii combinate cu 
cele ale extirpárii glandei tiroide sau ale hipertiroidizárii. 

Cîinii au fost repartizați în 5 serii; fiecare din ele cuprindea în ge- 
neral 6 animale dintre care un martor la care se studiau efectele sin- 
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gerárii. Un alt animal a primit o injectie de parathormon Collip; 2 ani- 
male au fost hipertiroidizate, unul dintre ele primind о injecție de 
parathormon, celuilalt prelevindu-i-se numai singe. 

In sfîrşit, două animale au fost etiroidate si tratate în același fel cu 
ultimele două . (simplă prelevare de singe sau prelevare după injectia de 
parathormon). 

Greutatea animalelor varia intre 8 si 21 kg, animalele aceleiasi serii 
aveau in general greutáti apropiate. | 

Tratamentul cu tiroidă a început си doza de 0,20 cg pe zi, doză 
care a fost progresiv mărită pînă la 50 cg cînd s-a dovedit insuficientă 
pentru determinarea fenomenelor de hipertiroidie. 

Animalul era considerat hipertiroidizat cînd pierdea în cursul trata- 
mentului 1000 pînă la 1500 g. Durata tratamentului cu tiroidă a oscilat 
între 6 zile și 2 luni. 

Pentru hiperparatiroidizare am folosit parathormonul Collip, in in- 
jectarea intravenoasă a unei singure doze de 100 U. Metodele folosite au 
fost ` Fantes-Thivolle pentru zahăr, Waard pentru calciu si Grigaut pentru 
colesterol. 

Toate dozajele au avut loc înainte și după tratament. În cazul in- 
jectiilor cu parathormon, sîngele s-a prelevat 14 ore după injectarea 
acestuia. 

Animalelor martore li s-a prelevat singe la aceleași intervale de 
timp ca animalelor tratate. Рат ах! mediile găsite la animalele noastre. 

La martori glicemia а fost de 0,84 р (20 de cazuri) înainte si 
0,80 g%o (5 cazuri) după prelevarea singelui, la animalele tratate си 
parathormon, ea а fost de 0,75 g%o (5 cazuri) a urcat dimpotrivă la 
0,98 g% la animalele hipertiroidizate si la 1,09 gie (3 cazuri) la cele 
hipertiroidizate si cărora li s-a prelevat sînge. La animalele hipertiro- 
paratiroidizate, glicemia a fost de 1,05 (3 cazuri). La animalele etiroidate 
glicemia a fost de 0,88 (6 cazuri) ; la cele etiroidate și cărora li s-a luat 
singe a fost de 0,85, iar la cele etiroidate injectate cu parathormon, 
de 0,84 (5 cazuri). | 

Glicemia a crescut deci, în mod cert, sub influența tratamentului 
tiroidian si a scăzut sub acţiunea injectiei de hormon paratiroidian. Ми 
pare а fi sensibil influențată de ablatia tiroidei. 

Calcemia а fost de 0,115 р% la 20 de martori si a crescut la 
0,127 (in 5 cazuri) după luarea sîngelui si la 0,134 după injectia cu 
pdrathormon. La 10 animale hipertiroidizate calcemia a fost de 0,117; 
la 2 animale hipertiroidizate și cărora li s-a prelevat singe, de 0,1084. 
La 5 animale hipertiroidizate și injectate cu parathormon, calcemia a 
fost de 0,124, la 6 cîini etiroidati a fost de 0,107; de 0,130 în 2 cazuri, 
la cîini etiroidati si cărora li s-a luat singe si de 0,143 în 5 cazuri, după 
aceeași intervenţie și injectate cu 100 U. parathormon. 

Rezultă din aceste fapte că simpla prelevare de sînge a pricinuit 
creșterea calcemiei martorilor. 

Injectarea unei doze de parathormon, a determinat la animalele пог- 
male o creștere mai importantă a calcemiei. Hipertiroidizarea a adus la 
animalele din această serie, o creștere aproape neînsemnată a calcemiei 
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pe care prelevarea de singe a micșorat-o sub media găsită la martori 
inainte de a li se lua singe. 

La animalele hipertiroidizate, injectia de parathormon a determinat 
o creștere mai putin importantă a calcemiei, decît la animalele normale. 
Creșterea a fost mai importantă la animalele etiroidate, dar și aceasta a 
lost puţin inferioară celei găsite la animalele martore. Creșterea calce- 
miei în urma prelevärii de singe, а fost mai mare la ciinii etiroidati 
decît la martori. 

Cea mai pronunțată creștere a calcemiei s-a înregistrat la animalele 
etiroidate în urma injectiilor cu parathormon. 

Colesterolemia а fost de 1,60 р la 17 martori, de 1,48 р% la 5 
martori, singerati, si de 1,63 g% după injectia de parathormon (5 ca- 
zuri). La 8 cîini hipertiroidizati, colesterolul seric a scăzut la 1,38 р fy. 
Luarea  sîngelui n-a influențat la ei valoarea colesterolului seric 
(1,88 е). La 4 ciini hipertiroidizati, injectia de parathormon a pro- 
vocat o mare scădere (1,31 2%) a serocolesterolemiei. La ciinii eti- 
roidati (7 cazuri) а fost de 1,67 g%o s-a urcat (2 cazuri) la 1,83 g% 
după luarea singelui si a scăzut la 1,48 g% la cei 4 cîini etiroidati si 
injectati си parathormon. 

Rezultă din aceste constatări că prelevarea singelui a avut o ас- 
Dune de diminuare a colesterolemiei, în timp ce acțiunea parathormonu- 
lui a fost mai putin importantă (mai curînd de creștere). Tratamentul 
tiroidian a provocat scăderea colesterolemiei $1 luarea de sînge, a rămas 
la animalele astfel tratate, fără efect. Injectia cu parathormon a produs 
scăderea colesterolemiei (deja scăzută) 1а ciinii hipertiroidizali si într-o 
mai mare măsură la ciinii etiroidati. Ca si la ciinii normali, prelevarea 
de singe a provocat cresterea serocolesterolemiei la animalele etiroidate. 

Aceste diferente de comportament de aceeași valoare, sub influenţa 
aceluiași factor, la animale cu echilibru glandular diferit, arată o dată 
în plus, rolul glandelor endocrine, în ceea ce numim „teren“ în fiziologie 
și patologie. 

* 


Într-o altă serie de experiențe am studiat efectele tratamentului cu 
tiroida combinat cu cel cu parathormon (doze repetate). 

Cercetările au fost efectuate asupra а 8 serii de 4 cîini (unul a 
servit drept martor, al doilea a suferit un tratament tiroidian sau tiroxi- 
nic, al treilea a fost injectat си parathormon, celui de-al patrulea 1 s-a 
administrat un tratament combinat). 

Doza de tiroidă a fost de 0,30 cg pe kg de animal; doza de parat- 
hormon de 1,5 U. pentru aceeași greutate. În primele două serii, ani- 
malului supus unui tratament combinat, i s-a aplicat timp de 10 zile, 
numai tratament tiroidian; apoi alte 10 zile, injecții cu parathormon 
la 24 de ore. În a treia serie, procedeul a fost acelaşi în primele 10 zile. 
Dar а 11-а și a 12-а zi аи tost practicate în plus 5 injecții cu parat- 
hormon (25 U.) la fiecare 6 ore. În a patra serie, animalul a primit, 
timp de 5 zile, o injecție cu о Ной de tiroxiná Schering pe zi; apoi 
acelaşi tratament а fost continuat, administrîndu-se in plus 3 injecții cu 
32 U. de hormon paratiroidian la interval de 8 ore. In a cincea serie, au 
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fost întîi administrate 20 U. de parathormon la 10 ore interval, apoi 
tratamentul tiroidian timp de 8 zile (in total 25 de injecții de parathor- 
mon 500 U.) si 8 zile de tratament cu tiroxină. În a șasea serie, cele 
5 injecții cu parathormon au fost practicate la fiecare opt ore, apoi tra- 
tamentul a fost continuat timp de 5 zile, în același fel, asociindu-se о 
fiolă de tiroxină. 

în ultimele două serii, animalele au primit întîi o fiolá de tiroxină; 
apoi, după trei zile, injecții cu parathormon (15 sau 22 U. după greu- 
tatea animalului) la fiecare 8 ore, si de asemenea, o fiolä de tiroxină 
(pentru 24 de ore) timp de 5 zile. 

Animalele care au fost numai hipertiroidizate, tiroxinate sau tratate 
cu hormon paratiroidian, au primit în acelaşi timp cu precedentele, do- 
zele corespondente din substanța respectivă. 

Am urmărit la animalele noastre, modificările ponderale si de ase- 
menea cele ale respirației și pulsului, ale pH-ului și ale rezervei alcaline. 
Ne vom mulțumi să dăm aici mediile găsite. 

În ceea ce privește greutatea, ea a variat la martori între — 2,7 
si + 9,49 g% ; la hipertiroidizati sau tiroxinați, între — 3,435 și + 21,12 
(ultima cifră n-a fost observată decit la un singur caz); la cei hiper- 
paratiroidaţi, între —22,14 si +7,73; în sfîrşit, la animalele supuse 
unui tratament combinat, între — 8,25 si + 9,30. Mediile respective au 
fost de: +4,10; +0,79; — 5,07; „0,80%. 

Se vede deci cá animalele tratate си parathormon au pierdut in 
greutate. Greutatea celor tratati cu tiroidá sau tiroxiná, si a celor cárora 
li s-a administrat tratament dublu, a sporit in micá másurá, in timp ce 
greutatea martorilor a sporit intr-o másurá mai mare. 

Numărul pulsatiïlor a variat între 84 si 132 bătăi pe minut la mar- 
tori, între 129 si 175 la hipertiroidizati sau tiroxinati, între 84 si 100 
la hiperparatiroidizați si între 61 si 164 la animalele supuse tratamen- 
tului dublu. 

Cele 4 medii au fost de 105, 147, 93 si 120. Confirmäm deci accele- 
rarea pulsului sub influența tratamentului tiroidian prelungit și constatăm 
încetinirea lui sub acţiunea parathormonului. Animalele supuse trata- 
mentului dublu, au o situaţie intermediară. 

Unele dintre animalele noastre hipertiroidizate, hiperparatiroidizate 
sau supuse tratamentului dublu, au prezentat ín plus extrasistole; nu- 
шаг respiratiilor a variat intre 17 si 24/min la martori; intre 15 si 
o stare de polipnee, cu respiratii atit de frecvente încît nu pot fi numá- 
rate decit de aparate speciale, la hipertiroidizati. La animalele tratate 
cu parathormon numărul respiratillor a variat între 14 si 34. In sfîrșit, 
la animalele care au fost supuse tratamentului dublu, au oscilat între 
12 și 30. 

Mediile (excluzind polipneea) au fost de 19, 29, 22 si 21. 

Coniirmám deci accelerația respiratorie sub influența tratamentului 
tiroidian. Tratamentul paratiroidian pare să acționeze în același sens, 
dar cu mai puţină intensitate. Totuși acest tratament, combinat cu tra- 
tament tiroidian sau tiroxinic a avut asupra accelerației respiratorii o 
acțiune inhibitorie. 
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În ceea ce privește pH-ul, el а fost mai putin influențat de experien- 
fele noastre, mediile fiind de 7,37; 7,37; 7,36; 7,39. In sfirsit, rezerva 
alcalină, a fost în medie de 50,1; 51,5; 55,37; 55. 

Tratamentul paratiroidian a determinat deci o creștere a rezervei 
alcaline, ceea ce concordă cu scăderea ei sub influența paratiroidecto- 
miei. Tratamentul tiroidian a părut să aibă aceeași influență, dar în 
mai mică măsură. În realitate, variațiile extreme sînt aici mai conside- 
rabile: 36,6—65,4 pentru 44,5—59,6 la martori; 46,4—65,4 la para- 
tiroidizati si 42,8—68,2 la animalele supuse tratamentului dublu. 

Au fost studiate la aceleași animale, glicemia, colesterolemia, cal- 
cemia, kaliemia si fosforemia. i 

Glicemia a oscilat între 0,64 si 0,88 g% la martori, între 0,68 si 
1,09 g% la hipertiroidizati sau tiroxinati, între 0,56 si 0,92 g% la 
hiperparatiroidizati si între 0,42 si 1,10 g% la animalele supuse trata- 
mentului combinat. 

Cele 4 medii au fost de 0,80; 0,84; 0,74; 0,91 р. 

Rezultă că tratamentul tiroidian tinde să mărească glicemia, în 
timp ce tratamentul paratiroidian s-o scadă. Primul fapt concordă cu 
ceea ce am găsit înainte, și de asemenea cu cercetările lui Rachel 
Hirsch. 

Este destul de curios de constatat, în aceste condiţii, că media cea 
mai mare s-a întîlnit la animalele supuse tratamentului combinat. 

Colesterolemia a oscilat între 1,46 si 2 g% la martori, între 0,84 
Si 2,20 g%o la hiperparatiroidizati și între 0,75 si 1,81 g% la animalele 
supuse tratamentului tiroidian și combinat. Cele 4 medii au fost de 
1,67; 1,47; 1,34 si 1,31 ©. 

Tratamentul paratiroidian, si mai mult, tratamentul tiroidian, exer- 
cită deci o acțiune de scădere a colesterolemiei. Se explică în acest îel 
faptul că media cea mai mică а fost găsită la animalele care au fost 
supuse tratamentului dublu, dar diferența în raport cu aceea găsită la 
animalele hipertiroidizate, nu este importantă. 

Calcemia a oscilat între 0,103 si 0,130 g% la martori; între 0,100 
și 0,124 g% la hipertiroidizati ; între 0,109 si 0,169 g% la hiperparatiroi- 
dizati si între 0,105 și 0,205 g la animalele care au suferit tratamentul 
dublu. Cele 4 medii au fost de 0,117; 0,112; 0,138. si 0,145 gl. 

Confirmäm deci creșterea calcemiei sub influenţa tratamentului para- 
tiroidian si constatăm de asemenea cá media cea mai mare а fost găsită 
la animalele cu tratament dublu. Acest din urmă fapt amintește consta- 
tarea lui Czepai la bazedowieni. Acest autor observă că extractul 
paratiroidian determină la bazedowieni, o creștere mai mare a calcemiei, 
decit la oamenii care nu suferă de această boală. 

Trebuie notat, că s-a observat destul de des și o creștere a calcemiei 
sub influența tratamentului tiroidian. ` 

Si noi am constatat-o în experiențele noastre precedente, dar nu a 
fost constatată in experiențele pe care le raportăm. 

Kaliemia a variat respectiv între 0,200 si 0,230; 0,198—0,266 ; 
0,197—0,259 si 0,184—0,244. Mediile au fost de 0,219 la martori; 0,230 
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la hipertiroidati, 0,223 la hiperparatiroidati şi de 0,203 la animalele su- 
puse tratamentului dublu. 

Raportul K/Ca a fost respectiv de 1,87; 2,05; 1,61; 1,40. 

În sfîrșit, fosforemia a oscilat respectiv între 0,200 si 0,280; 0,180 
&i 3,10; 0,180 si 2,30 si 0,140 si 0,320. Mediile au fost de 0,241 la martori, 
0,254 la hipertiroidizati, 0,262 la hiperparatiroidizati si de 0,268 la ani- 
malele cu dublu tratament. Hipertiroidizarea si mai mult hiperparatiroi- 
dizarea au determinat deci, o creștere a fosforului total al singelui. 
Această creștere şi-a atins maximul la animalele hipertiro-paratiroidizate. 

La aceste animale noi am dozat colesterolul bilei, a pielei si a dite- 
ritelor organe. Ne vom mulțumi să dăm aici mediile: 


Bilä | piele | SUPT | Creier | Ficat | Splină |Plămini| Gens | Rinichi 

Martori ........ 1,20 | 3,94 | 74,45; 29,24 | 3,77 | 5,50 | 4,99 | 2,70 | 3,94 
Hipertiroidizati sau tiro- 

xinati . ...... 1,14 | 3,12 | 87,54 | 22,36| 4,05 | 4,71 | 6,38 | 2,95 | 3,95 


Animale tratate сц 
parathormon . . . . 1,20 | 3,50 | 97,88 | 27,88| 4,27 | 5,30 | 5,99 | 3,07 | 3,88 


Dublu tratament.. . . . 0,99 | 2,89 | 90,99 | 21,80| 4,48 | 4,23 | 6,56 | 3,21 | 4,27 


Colesterolul biliar a scăzut deci sub influența tratamentului dublu, 
și, în mai mică măsură sub influența tratamentului tiroidian. 

Colesterolul suprarenalelor a crescut mult sub influența tratamen- 
tului tiroidian si mai mult încă, sub acțiunea parathormonului. Acţiunea 
combinată a acestor două tratamente, a dat o cifră superioară celei a 
martorilor și intermediară între cifra hipertiroidizatilor si а Шреграга- 
tiroidizatilor. 

In ceea ce priveste creierul, s-a constatat o crestere importantá a 
colesterolului sub influenţa hormonului paratiroidian, si o creștere mai 
puțin importantă sub influența tratamentului tiroidian. 

Dimpotrivă, sub influența tratamentului dublu, s-a observat o tendinţă 
de diminuare a colesterolului. 

Această substanță a crescut progresiv în ficat, la animalele hiper- 
tiroidizate, tratate cu parathormon și supuse tratamentului combinat. A 
scăzut, dimpotrivă, în splină, scăderea maximă observindu-se la anima- 
lele supuse tratamentului dublu, apoi la animalele hipertiroidizate și în 
sfîrşit, la animalele tratate cu parathormon. Dar la acestea din urmă 
scăderea este puțin importantă. 

În ceea ce privește pláminul s-a observat o creștere importantă, la 
animalele cu tratament dublu, și aproape în aceeași măsură la cele hiper- 
tiroidizate si apoi la animalele cărora li s-au administrat injecții de hormon 
paratiroidian. 
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Colesterolul pancreatic a crescut sub iniluenta preparatelor tiroidiene 
și mai mult, sub aceea a parathormonului, atingind cifra maximă la ani- 
malele supuse tratamentului dublu. 

In sfîrșit, cifra maximă pentru rinichi, a fost observată la ciinii 
supuși tratamentului combinat, apoi la cei hipertiroidizati. Dar valoarea 
găsită la aceștia din urmă, diferă foarte putin de valoarea găsită la 
martori. СИга minimă a fost găsită la animalele hiperparatiroidizate. 

Trebuie să amintim aici, că Abelin și Kursteiner au observat 
scăderea lipidelor din muşchii striati, ficat si rinichi, sub influența trata- 
mentului tiroidian. După cercetările noastre, colesterolul pare să se com- 
porte invers. 

La aceleași animale, noi am studiat și conţinutul total în fosfor al 
creierului si al cerebelului. El a oscilat pentru creier între 2,14 si 290% 
la martori, între 2,14 și 3,33 la hipertiroidizali, între 2,41 si 3,50 la hiper- 
paratiroïdizati și între 2,40 și 3,53 la animalele supuse tratamentului 
combinat. Cele 4 medii au fost de 2,5214; 2,8382; 2,7870; 2,8340%. 
Conţinutul de fosfor total al creierului a crescut deci la animalele hiper- 
tiroidizate, și aproape în aceeași măsură la animalele supuse tratamen- 
tului dublu. Creșterea a fost mai putin însemnată la animalele hiperpara- 
tiroidizate. 

Fosforul cerebelului a oscilat între 1,30 și 2,40%, da martori, între 
1,80 si 2,51 la hipertiroidizati, între 1,68 si 2,28 la hiperparatiroidizali si 
între 1,48 si 2,53 la animalele care au suferit tratamentul dublu. Mediile 
respective au fost de 1,86; 2,145; 1,97; 2,0779. 

S-a observat deci o creștere a fosforului total la animalele hiper- 
tiroidizate, și, în mai mică măsură la animalele cu tratament dublu, și, 
mai mică încă, la hiperparatiroidizati. 

Din faptele precedente se poate constata cá paratiroidele nu sint 
singurele organe care intervin în metabolismul calciului. De asemenea 
se poate afirma că intervine și tiroida. S-a arătat în altă parte rolul 
tiroidei în anumite distrofii osoase. Pe de altă parte, un număr important 
de fapte justifică părerea cá distrofia numită osteită fibro-chisticä sau 
mai corect osteozá paratiroidianä (Lièvre 1932) reprezintă sindromul 
hiperparatiroidian. 

Ni s-au părut de aceea interesante cercetările clinice asupra oaselor 
animalelor hipertiroidizate, hiperparatiroidizate si a celor supuse trata- 
mentului combinat. 

Бат aici rezultatele acestor cercetări. Am tratat 12 cîini cu tiroidă 
pulbere, în doză de 0,20—0,30 cg pe kilogram de animal, sau cu о fiolä 
de tiroxină Schering pe zi. Durata tratamentului a variat între 8 si 23 de 
zile pentru pulberea tiroidiană și între 5 și 8 zile pentru tiroxină. 

Calciul si fosforul din cenușa oaselor, au fost dozate prin metode 
gravimetrice, și pentru Ca si, sub forma CaO. Valorile calciului au variat 
între 22,23 si 31,37% ţesut proaspăt (media 27,58). 

La martori variațiile au mers de la 27,79 la 30,85 (media a fost 
29,40). 

Pe de altă parte, am practicat aceleași dozaje la 10 cîini cărora li 
s-au administrat de la 5 la 25 de injecții de parathormon Collip-Lilly, la 
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interval de 6 pînă la 10 ore, doza fiind pentru fiecare injeclie, o unitate 
si jumátate pe kilogram de animal. 

Calciul din oase (exprimat in CaO) a variat intre 18,18 si 33,26, 
media fiind de 28,27% de ţesut proaspăt. Alti 4 ciini au primit de la 5 la 
18 injectii de parathormon, în aceeași doză ai la aceleași intervale, şi 
pulbere tiroidiană sau tiroxină timp de 5 piná la 10 zile, în doze res- 
pective de 0,30 cg pe kilogram de animal sau de o îiolă de tiroxină pe zi. 
Calciul a oscilat între 25,02 și 32,37, cu o medie de 28,87. 

Rezultă din aceste cercetări că în condiţiile noastre experimentale, 
hipertiroidizarea a determinat o scădere a calciului din oase. O scădere 
mai mică а fost obţinută și prin injecții cu hormon paratiroidian. Trata- 
mentul dublu a determinat o scădere mai putin importantă. 

La aceleași animale am dozat fosforul din oase; el a variat la mar- 
tori între 20,22 si 29,06; între 22,22 si 29,90 la animalele hipertiroidizate, 
între 16,18 și 26,54 la cele hiperparatiroidizate și între 24,53 și 28,33 la 
ciinii supuși tratamentului combinat. 

Cele 4 medii au fost de 23,98; 24,82; 22,98; 26,15. 

Rezultă că în condițiile noastre experimentale valorile cele mai ridi- 
cate ale fosforului se găsesc la animalele supuse tratamentului dublu, 
apoi la animalele hipertiroidizate, iar animalele hiperparatiroidizate pre- 
zintă o diminuare evidentă a acestui element. 


Ж 


Ат întreprins de asemenea cercetări histopatologice asupra celor 
8 serii de ciini (martori, hipertiroidizate, hiperparatiroidizate, și hipertiro- 
hiperparatiroidizate). Раш aici, în rezumat, principalele constatări pe 
care le-am putut face. 

Tiroida animalelor hipertiroidizate, prezintă caracterele glandelor în 
stare de repaus functional, foliculi cu coloid abundent, epiteliu aplatizat, 
endotelioid. 

De cele mai multe ori se intilnesc aceleasi caractere la glanda ani- 
malelor supuse tratamentului tiro-paratiroidian. Dimpotrivá, la animalele 
care n-au primit decit injecții cu hormon paratiroidian, tiroida are, in 
cele mai multe cazuri, caracterele histologice ale functiei active, celule 
cubice sau cilindrice cu structură reticulară sau vacuolară în porțiunea 
care privește lumenul foliculului, coloid fluid, creșterea epiteliului inter- 
stitial, prezența a numeroase celule coloide în peretele foliculilor. 

În ceea ce privește hipofiza, am observat că animalele hiperpara- 
tiroidizate prezintă maximum de celule eozinofile în lobul anterior, ceea 
ce le apropie de animalele tratate cu clorură de calciu (C. I. Parhon 
și Marie Briese); urmează apoi, in ordine descrescindá, animalele 
cu tratament dublu și martorii, în timp ce animalele hipertiroidizate, pre- 
zintă aproximativ în număr egal, o predominare alternativă de bazofile 
si eozinofile. În glandele paratiroide, n-am găsit modificări nete si întot- 
deauna de același sens. Este interesant de studiat pe secțiunile histologice 
ale glandelor suprarenale, particularitátile pe care le prezintă cele 3 zone 
ale corticalei (glomerulară, iasciculatá si reticulará), și medulară. п 
ceea ce privește prima zonă trebuie cercetat dacă glomerulii constituie 
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formații aşa-zise închise, sau dacă sînt continuaţi în parte şi direct, cu 
coloanele celulare ale fasciculatei. 

Alte ori, între glomeruli și stratul fasciculat se poate observa un fel 
de strat intermediar. 

Se petrece atunci са o exfoliatie celulară a extremității inferioare a 
glomerulilor spre stratul fasciculat. 

Acest strat intermediar, apare atunci clar pe secțiunile colorate cu 
Sudan sau scharlach-rot, sau cu albastru de МИ, acești coloranţi punind 
în evidență lipoizii primului și ultimului strat, și arátind pe de altă parte 
lipsa lor din stratul intermediar. 

Nu trebuie studiată numai cantitatea lipoizilor din diferitele straturi 
ale corticalei ci si particularitätile lor tinctoriale mai ales la albastru 
de Nil. 

Trebuie de asemenea luate in consideratie, felul in care sint dispuse 
celulele si vascularizarea, atit in ceea ce priveste corticala cit si medulara. 

Glandele suprarenale la ciini, prezintá variatii destul de mari de la 
un animal la altul, si cum animalele noastre au fost de vîrste, talii etc. 
destul de variabile, este destul de greu de stabilit rapoarte precise între 
ceea ce am putut observa $i tratamentul la care au fost supuse animalele. 
Am putut totuşi să observăm că la martori stratul glomerular este de 
cele mai deseori, de tip mixt; vrem să spunem că anumiți glomeruli 
formează un corpuscul închis sau aproape închis, în timp ce alții sînt 
continuati direct, de un cordon celular al stratului fasciculat. 

Tipul deschis — unde majoritatea glomerulilor prezintă ultimul aspect 
— este mai putin frecvent, iar tipul închis este cel mai rar. 

În majoritatea cazurilor, am observat un strat intermediar între cele 
două straturi glomerular si fasciculat. Este vorba ic celule inguste 
si dense, de cele mai multe ori necontinind substanţe lipoidice (sau fiind 
foarte sărace în aceste substanțe) ; celulele rezultă din multiplicarea celu- 
lelor glomerulare și care progresează spre stratul fasciculat. Acest din 
urmă strat este bogat, deseori foarte bogat in substanţe lipoide, colorate 
mai ales în roz-violet cu albastru de Ni!, care par să aparţină combina- 
ţiilor colesterolului. 

Pe secțiunile care au fost trecute prin solventii lipoizilor, celulele din 
acest strat prezintă de cele mai multe ori o tendinţă spre spongiocitoză. 
Stratul reticular a prezentat un aspect variabil: uneori aspectul lui reti- 
cular era destul de caracteristic, alteori celulele lui erau apropiate, și 
acest strat era continuat de fasciculată, fără a se observa diferențe apre- 
ciabile. Celulele din acest strat conțin lipoizi care se colorează mai ales 
în albastru închis în prezenţa albastrului de МИ. 

Am constatat de două ori la cîinii martori o tendință (în general 
destul de frecventă în acest organ) de formarea nodulilor adenomatosi. 
Medulara s-a prezentat variabil în ceea ce privește aspectul și dezvol- 
tarea ei. 

La animalele injectate cu hormon ООН stratul glomerular, 
a avut de cele mai multe ori forma deschisá, ceea ce inseamná cá celu- 
lele din zona glomerulará se continuau direct prin cordoanele fascicu- 
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latei. Bineînţeles cá în aceeași glandă se puteau găsi de asemenea 
glomeruli făcînd excepţie de la această regulă. 

Zona intermediară era mai degrabă rară sau puţin caracteristică. 
Tendința stratului fasciculat la spongiocitoză s-a remarcat de cele mai 
multe ori (ceea ce concordă cu marea bogăţie de colesterol găsit la exa- 
menul chimic a acestor glande) la animalele supuse acestui tratament. 
În ceea ce privește stratul reticular, tipul dens era mai frecvent decit 
forma net reticulară. Medulara era bine dezvoltată. Într-un caz celulele 
se dispuneau în acini. 

Intr-alt caz am notat o tendință la formarea de adenoame în cor- 
ticală. 

La animalele hipertiroidizate sau tiroxinate, o astiel de tendință a 
fost observată de două ori. Stratul glomerular este prezentat de cele mai 
multe ori în forma închisă, cu formarea unei zone intermediare între 
glomerulară si fasciculatä. Tendința fasciculatei la spongiocitozá ni s-a 
părut mai putin pronunțată decit la animalele din ultimele două serii, 
cu toate că bogăția în lipoide a celulelor corticale în general, era destul 
de pronunțată. Numai în două cazuri aceste substanțe dădeau impresia 
unei scăderi. Ni s-a părut că stratul reticular avea în majoritatea cazu- 
rilor structura arătată de numele ei. 

Ni s-a părut că structura medularei s-a depărtat de cele ce se observă 
de obicei, numai într-un singur caz cînd părea mai putin dezvoltată. 

La animalele supuse tratamentului dublu, stratul glomerular рге- 
zenta de cele mai deseori tipul mixt sau deschis, şi numai într-un singur 
caz, majoritatea glomerulelor prezentau forma tipului închis. 

Zona intermediară lipsea sau era puţin caracteristică în majoritatea 
cazurilor. Într-un singur caz era mai bine dezvoltată. În jumătatea cazu- 
rilor s-a notat o tendință la structura spongiocitará. De trei ori s-a 
observat formarea de noduli adenomatosi. Lipoizii erau în general abun- 
denti. Într-unul din cazuri aceste substanțe erau foarte abundente, chiar 
în stratul glomerular unde, la coloratia cu Sudan, căpătau o culoare 
portocalie aprinsă. 

Medulara era în general bine dezvoltată. 

Ficatul martorilor prezenta în general o structură normală. Într-un 
singur caz am notat o mare bogăție de granulatii lipoidice. Intr-alt caz 
s-a notat un număr relativ important (dar fără a se putea afirma o stare 
net patologică) de granulatii lipocrome. 

La alt animal celulele páreau sá aibá volumul redus Si cordoanele 
celulare inguste. 

Un aspect asemánátor a fost de asemenea observat la un animal 
injectat cu hormon paratiroidian. Glicogenul era in general abundent 
(metoda cu carmin a lui Best) in licatul martorilor si mai mult în ficatul 
animalelor hiperparatiroidizate. Acest din urmă fapt concordá cu con- 
statarea făcută de unul dintre noi, cu Cahane (1929), privind creșterea 
glicogenului (pus în evidenţă de dozajul direct) la animalele hiperpara- 
tiroidizate. Dimpotrivă, glicogenul a părut mai putin abundent la ani- 
malele hipertiroidizate (ceea ce concordă cu constatările făcute pe cale 
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chimică directă: Maria Parhon 1913, Cramer 1913, Marx, 
Asher, Abelin etc.) si de asemenea la cele supuse tratamentului 
combinat. 

Totuși la acestea din urmă, ca și la animalele hipertiroidizate, ficatul 
poate fi destul de bogat în glicogen. 

La unul din animalele hipertiroidizate si la unul din animalele 
supuse tratamentului dublu, am observat în ficat o reacţie intlamatoare 
cu infiliratia peretelui vascular. Aspectul cu trabeculi ingusti, cu celule 
cu volum redus se observă cel mai frecvent la animalele hipertiroidizate. 

Examenul pancreasului la diferitele serii de cîini a arătat variaţii 
prea mari pentru a se putea trage o concluzie. 

În ceea ce privește testiculele, remarcăm că glanda diastematică ni 
s-a părut cea mai dezvoltată la unul din animalele hipertiroidizate. Era 
foarte bogată în substanțe lipoidice, colorabile în albastru închis cu 
albastru de Nil. Dar în general glanda interstitialä nu părea prea mult 
influențată de diferitele tratamente despre care vorbim. 

Nu acelaşi lucru se poate spune despre spermatogeneză. Aceasta din 
urmă, normală sau aproape normală la animalele tratate cu parathormon, 
a fost găsită foarte redusă și uneori inexistentă sau aproape inexistentă 
la animalele supuse tratamentului tiroidian. Animalele supuse tratamen- 
tului dublu au prezentat de asemenea, în majoritatea cazurilor, o reducere 
accentuată a spermatogenezei, de cele mai multe ori, mai accentuată 
decît acea prezentată de animalele supuse tratamentului tiroidian. 

Rinichii n-au prezentat în general modificări importante la animalele 
hipertiroidizate, supuse la tratamentul paratiroidian sau la cel combinat. 
Trebuie notată o tendință de acumulare a substanțelor lipoidice în anu- 
miti tubi renali (care au părut să aparțină ansei lui Henle si tubilor 
contorti). 

Aceste substante sint colorate in albastru inchis de albastru de Nil, 
și au părut predominante la animalele hipertiroidizate. Într-unul din 
cazuri coloratia era mai degrabă violacee (colesterol ?). Această acumu- 
lare a substanțelor lipoidice a fost de asemenea notată în unele cazuri, 
la animalele supuse tratamentului dublu sau injectiilor cu hormon рага- 
tiroidian. Dar se poate observa uneori şi la martori. Este deci cazul de 
cercetat în ce măsură diferitele tratamente o vor influența. Dozajul lipoi- 
zilor renali cu ajutorul chimiei analitice ne va putea informa în mai mare 
măsură. Alterări de ordin inflamator au fost găsite în rinichiul unuia 
dintre cîinii trataţi cu parathormon, și de asemenea la altul supus trata- 
mentului dublu. 

Dar s-a observat același lucru si cu rinichiul unui martor. Nu atri- 
buim deci acestui fenomen nici o însemnătate din punct de vedere al 
rezultatelor noastre experimentale. 

Splina n-a sulerit în general modificări importante, ci unele variaţii 
de la un caz la altul, fără o constantä саге să poată permite stabilirea 
unei corelaţii cu tratamentul instituit. Dezvoltarea corpusculilor Malpighi 
a părut mai importantă la animalele injectate cu parathormon. 
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ДВУЖЕЛЕЗИСТЫЕ ТИРЕОПАРАТИРЕОИДНЫЕ СИНДРОМЫ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Можно представить себе по крайней мере четыре тиреопаратирео- 
идных синдрома : 

1. Атиреоапаратиреоидный синдром. 

2. Гипертиреоапаратиреоидный синдром. 

3. Атиреогиперпаратиреоидный синдром. 

4. Гипертиреогиперпаратиреоидный синдром. 

Ниже приводятся результаты экспериментальных исследований 
автора. 

Атиреоапаратиреоидный синдром. Тиреоидэктомия снижает содер- 
жание сахара в крови, а паратиреоидэктомия увеличивает ero. Tupeo- 
паратиреоидэктомия снижает гликемию, но меньше, чем тиреоидэкто- 
мия. У животных, подвергнутых удалению щитовидной железы, содер- 
жание кальция в сыворотке в среднем было понижено, но его верхний 
предел повысился. Наименьшее среднее содержание было найдено у 
животных с удалениыми околощитовидными железами. У животных, 
подвергнутых тиреопаратиреоидэктомии определялось менее выражен- 
ное снижение. 

Вследствие тиреоидэктомии происходит повышение содержания 
холестерина, а вследствие паратиреоидэктомии это повышение еще бо- 
лее выражено; тиреопаратиреоидэктомия вызывает меньшее повыше- 
ние, чем каждое из предыдущих вмешательств. 

Поведение животных, подвергнутых тиреопаратиреоидэктомии, 
очень схоже с поведением животных, у которых были удалены около- 
щитовидные железы. 

Гипертиреоапаратиреоидный синдром. Введение препаратов щито- 
видной железы ведет к возрастанию гликемии, причем это возрастание 
более выражено при тиреопаратиреоидэктомии, 

Содержание кальция в крови возрастает под влиянием введения 
препаратов щитовидной железы; паратиреоидэктомия сиижает его, 
но в небольшой степени. Введение препаратов щитовидной железы по- 
нижает холестеринемию и содержание мочевины, в то время как пара- 
тиреоидэктомия повышает содержание этих веществ. Содержание хло- 
ридов возрастает в результате введеиия препаратов щитовидной желе- 
зы и снижается после паратиреоидэктомии. 

Симптомы тетаиии появились у оперированных животных, хотя 
содержание кальция в сыворотке претерпело менее резкое снижение; 
нельзя утверждать, что тетания не была менее выраженной. 

Атиреогиперпаратиреоидный и гипертиреогиперпаратиреоидный 
синдромы. Эти 2 синдрома изучались путем однократных введений гор- 
мона околощитовидной железы нормальным собакам, подвергнутым 
удалению щитовидной железы и гипертиреоидизированным. Гликемия 
снижалась после введения гормона околощитовидной железы, возра- 


446 С. 1. РАВНОМ 


стала при гипертиреоидизации, а также при сочетании этих способов 
обработки и не изменялась после удаления щитовидной железы. 

Кальциемия возрастала вследствие простого кровопускания, повы- 
шалась после введения паратгормона, слегка увеличивалась при гипер- 
тиреоидизации и снижалась после кровопускания. Сочетание введения 
препаратов щитовидной железы с введением паратгормона ведет к уме- 
ренному подъему содержания кальция в крови. Удаление щитовидной 
железы увеличивает его слегка, самый большой подъем вызывается 
введением паратгормона животным, подвергнутым удалению щитовид- 
ной железы. 

На другой группе животных изучались эффекты более длительной 
обработки препаратами щитовидной и околощитовидных желез. При- 
менение препаратов щитовидной железы приводило к менее выражен- 
ному увеличеиию веса, чем у контрольных животных, препаратов около- 
щитовидных желез к его понижению, а их сочетание к небольшому 
подъему. 

Пульс ускорялся под влиянием введения препаратов щитовидной 
железы, становился брахикардическим при введении препаратов около- 
щитовидных желез, а комбинированная обработка имела промежуточ- 
ное действие. 

Введение препаратов щитовидной или околощитовидной желез уве- 
личили частоту дыхания, но их сочетание произвело меньший эффект. 

Резервная щелочность увеличивалась при введении препаратов щи- 
товидной и околощитовидных желез и комбинированном введенни. 

Уровень сахара крови возростал при обработке препаратами щито- 
видной железы, снижался при обработке препаратами околощитовид- 
ных желез и резко возрастал при комбинированной обработке. 

Каждая из вышеуказанных обработок, а в особениости комбини- 
рованная, вызывали понижение холестерина, Кальциемия повышалась 
главным образом нри введении препаратов околощитовидных желез, 
меньше при введении препаратов щитовидной железы или комбиниро- 
ванном введении. Содержание калия н фосфора в крови увеличивалось, 
при введении препаратов околощитовидных желез, а при введении ире- 
паратов щитовидной железы подъем был менее выраженным. Комби- 
нированное введение не повысило кальциемию, но резко увеличило 
фосфоремию. 

У этих же животных было произведено определение холестерииа 
в различных органах: обработка препаратами щитовидной железы 
понижает содержание холестерина в желчи и в селезенке, увеличивает 
его содержание в надпочечниках, легких, почках, головном мозгу, пече- 
ни и поджелудочной железе. 

Двойная обработка имеет синергидное действие, вызывающее сни- 
жение содержания холестерина в селезенке и его подъем в легких, 
почках, печенн и поджелудочной железе. Зато увеличение содержания 
холестерина в надпочечниках было менее выраженным, чем при каждой 
обработке в отдельности, а в головном мозгу содержание холестерина 
при комбинированной обработке понизилось. 
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Содержание фосфора в головном мозгу возросло при гипертирео- 
идизации и при гипертиреогиперпаратиреоидизации, а паратгормон 
вызвал меньший подъем. 

Принимая во внимание влияние щитовидной и околощитовидной 
желез на костную систему, авторы провели обработку пренаратами этих 
желез на другой группе животных. 

Гипертиреоидизация вызвала уменьшение содержания кальция в 
костях, более резкое, чем гормон околощитовидных желез, а комбини- 
рованная обработка вызвала меньшее снижение, чем введение препара- 
тов щитовидной или околощитовидных желез в отдельности. 

Содержание фосфора в костях возросло при двойной обработке, 
меньше при обработке препаратами щитовидной железы и уменьши- 
лось при применении препаратов околощитовидных желез. 

Патогистологические исследования, проведенные на этой же группе 
животных показали, что щитовидная железа находится в функциональ- 
HOM покое у гипертиреоидизированных и y гипертирео-гиперпаратиреои- 
дизированных животных я в активном состоянии у паратиреоидизиро- 
ванных животных. 

При обработке препаратами околощитовидных желез в гипофизе 
отмечалось увеличение количества эозинофилов; это увеличение менее 
выражено при двойной обработке, а применение препаратов щитовид- 
ной железы, по-видимому, вызвало понижение их числа. 

На уровне околощитовидных желез наблюдались четкие изменения 
в этом же смысле. 

В надпочечниках были обнаружены изменения главных слоев их 
коры; в семеннике наблюдалось снижение сперматогенеза при обра- 
ботке препаратами щитовидной железы или при комбинированной об- 
работке. Изменения в селезенке, нечени и почках были менее значи- 
тельны. 


„LES SYNDROMES BIGLANDULAIRES THYRO-PARATHYROÏDIENS. 


RÉSUMÉ 


On peut concevoir au moins quatre syndromes thyro-parathyroidiens : 

1. Syndrome athyro-aparathyroidien 

2. Syndrome hyperthyro-aparathyroidien 

3. Syndrome athyro-hyperparathyroidien 

4. Syndrome hyperthyro-hyperparathyroidien. 

Les résultats des recherches expérimentales de l'auteur sont les 
suivants : > 
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La thyroidectomie abaisse la glycémie, tandis que la parathyroïdec- 
tomie l'éléve. La thyro-parathyroïdectomie diminue la glycémie, mais 
dans une mesure plus réduite que la seule thyroidectomie. Le calcium 
sérique a accusé une moyenne plus faible chez les animaux éthyroidés, 
mais la limite supérieure s'est élevée. La moyenne la plus basse a été 
enregistrée chez les animaux parathyréoprives. Les animaux thyro-para- 
thyroidectomisés ont présenté une diminution moins marquée. 

Le taux du cholestérol s'éléve par suite de la thyroidectomie et 
encore davantage aprés la parathyroidectomie ; la thyro-parathyroidectomie 
détermine une augmentation moins marquée que chacune des interven- 
tions précédentes. 

Le comportement des animaux thyro-parathyroidectomisés a été simi- 
laire à celui des animaux parathyroidectomisés. 


Syndrome hyperthyro-aparathyroidien 


Le traitement thyroidien éléve la glycémie, augmentation qui est 
plus marquée lors de la thyro-parathyroidectomie. 

La calcémie augmente sous l'influence du traitement thyroidien ; la 
parathyroidectomie l'abaisse, mais dans une plus faible mesure. Le trai- 
tement thyroidien abaisse la cholestérolémie et le taux de l'urée sanguine, 
alors que la parathyroidectomie entraine une hausse de ces substances. 
Les chlorures augmentent sous l'action du traitement thyroidien et dimi- 
nuent par suite de la parathyroidectomie. 

La symptomatologie de la tétanie s'est installée chez les animaux 
opérés, en dépit du fait que la sérocalcémie avait subi une réduction moins 
marquée, mais on doit relever le caractére plus atténué de cette sympto- 
matologie. 


Syndromes hyperthyro-aparathyroïdien 
et hyperthyro-hyperparathyroidien 


Ces syndromes ont été étudiés раг la méthode de l'injection unique 
de parathormone chez des chiens normaux, éthyroidés et hyperthyroidisés. 
La glycémie baisse par suite de l'injection de parathormone, s'éléve par 
hyperthyroidisation ainsi que par association des deux traitements, n'est 
pas modifiée par l'éthyroidation. 

La calcémie augmente par simple saignée, augmente de beaucoup par 
suite de linjection de parathormone, augmente peu aprés hyperthyroidi- 
sation, pour diminuer après la saignée. L'association du traitement thy- 
roidien à la parathormone conduit à une hausse modérée de la calcémie. 
L'éthyroidation l'augmente un peu, mais la plus grande augmentation 
est due à l'injection de parathormone à des animäux éthyroïdés. 
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On a étudié sur un autre lot d'animaux les eifets du traitement thyro- 
parathyroidien plus prolongé. Le traitement thyroidien a conduit à une 
augmentation pondérale plus réduite que chez les témoins, le traitement 
parathyroidien à une baisse pondérale et le traitement combiné à une 
augmentation réduite. | 

Le pouls s'est accéléré sous l'influence du traitement thyroidien et 
est devenu bradycardique sous l'action du traitement parathyroidien ; le 
traitement associé a une action intermédiaire. 

Le traitement thyroïdien ou parathyroidien a augmenté la fréquence 
de la respiration ; le traitement associé a une influence moins marquée. 

La réserve alcaline s'est accrue par suite du traitement thyroidien, 
parathyroidien ou associé. 

La glycémie s'est élevée par suite du traitement thyroidien, a baissé 
consécutivement au traitement parathyroidien et a atteint des chiffres 
fort élevés par un traitement associé. 

Chacun des traitements ci-dessus, mais surtout le traitement associé, 
a réduit le taux du cholestérol. La calcémie s'est élevée d'avantage par 
le traitement parathyroidien et moins, par les traitements associé ou 
thyroidien. La calcémie et la phosphorémie ont été élevées par le'trai- 
tement parathyroidien et, moins, par le traitement thyroidien. Le traite- 
ment associé n'a pas élevé la calcémie, mais a beaucoup augmenté la 
phosphorémie. * ж 

On а 4056 ches les mêmes animaux, le cholestérol des différents 
organes: le traitement thyroidien réduit le cholestérol biliaire et splé- 
nique et augmente le cholestérol surrénal, pulmonaire, rénal, cérébral, 
hépatique et pancréatique. La parathormone fait baisser le chifire du 
cholestérol splénique, mais éléve celui du cholestérol surrénal, cérébral, 
hépatique, pulmonaire et pancréatique. Le traitement double exerce une 
action synergique, de réduction du cholestérol splénique et d'augmen- 
tation du cholestérol hépatique, pulmonaire, pancréatique et rénal; en 
revanche, l'augmentation du cholestérol surrénal a été moins marquée 
qu'avec chaque traitement séparément; le cholestérol cérébral a baissé 
par suite du traitement double. 

Le phosphore cérébral a augmenté par hyperthyroidisation et hyper- 
thyro-hyperparathyroidisation ; la parathormone a déterminé une augmen- 
tation moins marquée. 

Compte tenu de l'influence de la thyroide et de la parathyroide sur 
le systéme osseux, on a appliqué l'opothérapie par ces glandes, à un 
autre lot d'animaux. 

L'hyperthyroidisation a déterminé une réduction du calcium des os, 
plus marquée que celle provoquée par l'hormone parathyroidienne; le 
traitement associé a entrainé une réduction inférieure à celle provoquée 
par le traitement thyroidien ou parathyroidien séparément. 

Le phosphore des os a augmenté par traitement double, il a moins 
augmenté par traitement thyroidien et a diminué par traitement рага- 
thyroidien. 

Les recherches histopathologiques, sur les mémes lots d'animaux, 
ont rélévé une thyroide en état de repos fonctionnel, chez les animaux 


29 — Opere alese, vol. 111 — с. 48. 
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hyperthyroidisés et hyperthyro-hyperparathyroidisés, et une thyroide active, 
chez les animaux parathyroidisés. 

L'hypophyse accuse une augmentation du nombre des éosinophiles 
chez les animaux hyperparathyroidisés et une augmentation moindre chez 
les animaux ayant subi le traitement double; le traitement thyroidien 
semble avoir déterminé une réduction. Les parathyroides trahissent des 
modifications nettes et de méme sens. 

Les surrénales ont accusé des modifications des principales couches 
de la corticale et le testicule, des troubles de spermatogénése (diminution, 
par traitement thyroidien ou associé). Les modifications spléniques, hépa- 
tiques et rénales, semblent moins importantes. 


RELATIILE FOSFATEMIEI CU TETANIA. 
ACTIUNEA FOSFATILOR ASUPRA TETANIEI ANIMALELOR 
PARATIREOPRIVE * 


Se cunoaște importanța atribuită ionului fosfat în patogenia tetaniei, 
s-a susținut chiar că în această afecţiune prima tulburare ar Н creșterea 
fosfatemiei, hipocalcemia fiind consecutivă acesteia. 

La animalele paratireoprive, dacă nu mor prea repede în urma te- 
taniei, calcemia se ridică atingind uneori chiar o cifră aproape normală, 
pe cînd hiperfosfatemia care se instalează după extirparea paratiroidelor 
precede hipocalcemia și este persistentă (Rivoire). 

S-a studiat influența sărurilor acidului fosforic asupra apariţiei 
tetaniei și a simptomelor care o întovărășesc. 

Diferiti autori au cercetat efectele atit a sărurilor acide cit si a celor 
bazice, rezultatele nefiind totdeauna concordante. Binger afirmă că 
injectiile intravenoase de fosfat disodic și mai ales trisodic fac să apară 
simptome clinice identice cu cele ale tetaniei experimentale precum si 
hipocalcemia. 

El crede cá fenomenele sint datorite ionului fosfat. Franck, 
Nothmann si Guttman, administrind per os la sănătoşi un ames- 
tec de fosfati cu pH variat (mono-, di- si trisodic), ajung la concluzia 
cá se poate observa o crestere a excitabilitátii neuromusculare, la indivizii 
normali, numai prin fosíati alcalini si neutri, si nu prin fosfati acizi. 

Ei cred cá acțiunea fosforului este indirectă, fiind consecutivă scă- 
derii ionilor de Ca. Experiențele lor sint în discordantä cu cele ale lui 
Elias саге găsește după injectia de fosfati acizi o creștere mai marcată 
decit dupá administrarea celor alcalini. 

Rockmann, Stoffel, Varkany, prin administrarea per os 
a sulfatilor disodici (0,50 g kg dupá Varkany), produc o crestere 
importantă a fosfatemiei. 

Yoiki Harada studiază la iepure in același timp modificările 
fosfatemiei si, a fosforului total acido-solubil din singe, fosfaturia si 
pH-ul urinar după injectia unei soluții tampon izotonice, acidă sau alca- 


* In colaborare cu Gherta Werner. Publicat in Bull. mem. Sect. endocr., 
1936, nr. 3. 
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lină, realizată printr-un amestec de carbonat-bicarbonat sau de fosfat 
mono- și disodic. 

După injectia intravenoasá a unui amestec izotonic (РН 7,6—8,2) 
de fosfat mono- si disodic găseşte o creștere notabilă a temperaturii ; 
injectia unui amestec cu pH 6,2 duce la o creştere de mică importanţă 
și tranzitorie a temperaturii. 

După o soluție cu pH 7,6—8,2 fosforul mineral și total acido-solubil 
diminuă notabil în singe la 1—2 оге după injecție; treptat fosfaturia 
scade sub normal. După administrarea unei soluții cu pH 6,2 fosforul 
anorganic creşte Ја 30—60 min după injecție, юзай eliminaţi prin 
urină cresc. 

Rezerva alcalină după administrarea soluţiilor cu pH 7,6—8,2 are 
o tendinţă la creștere initial (!/—1 oră după injecție) dar scade cu ridi- 
carea. temperaturii. 

După o soluție cu pH 6,2 se produce o scădere marcată. 

Tisdall a demonstrat cá injectiile de fosfati (intravenos) deter- 
mină o scădere a calcemiei fără modificarea ionilor de hidrogen sau a 
bicarbonatilor din singe. 

Administrarea de acid fosforic scade calcemia, pH si rezerva alcaliná. 
După Schiffler fosfatul disodic injectat provoacă scăderea ionilor 
de H. După Freudenberg și György hiperfosfatemia determină 
scăderea ionilor de calciu prin alcaloza pe care o produce. 

În experiențele noastre am studiat efectele injectiilor de fosfati di- si 
trisodici la cîine (asupra unor constituenți ai sîngelui precum și asupra 
comportării clinice a animalelor). 

După o serie de injecții (8 zile), la același animal, am practicat 
tiro-paratiroidectomia studiind comparativ cu ciinii normali (саге пи au 
fost tratați în prealabil) supuși aceleiași intervenţii, intervalul trecut . de 
la operație pînă la apariția tetaniei precum și durata supraviețuirii post- 
operatorii la cele două loturi de animale (injectati si paratiroidectomizati 
sau simplu tiro-paratiroidectomizati). 

Timp de 8: zile fiecare cîine din primul lot a primit de două ori ре zi, 
Ја 5 ore interval, o injecție subcutanată de 4 g de fosfat disodic (so- 
lutie 20%). 

Greutatea “ciinilor varia între 16 si 27 kg. La ciinii cărora li s-au 
administrat fosfati acest tratament а fost continuat și după tiro-para- 
tiroidectomie. 

Examenul sîngelui după 8 zile de tratament (efectuat prin metoda 
Bell Dorsy-Briggs pentru iosior mineral, metoda Waord pentru calcemie, 
metoda Kramer și Tisdall pentru K) a arătat următoarele date: 


P. mineral Ca (serie) 


Ciini (E 90) (89/00) К (с) К/Са 
nr. 1 0,052 0,086 0,239 2,8 
„2 0,043 0,100 0,221 E 
» à 6,054 0,081 0,191 2,0 
» 4 0,075 0,090 0,191 1,9 
579 0,060 0,112 0,219 2,4 
» 6 0,050 0,101 0,255 — 

sw 4 0,060 E m — 
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Apariția tetaniei si supraviețuirea după operație. 
Ciini орегай Si injectali 


1. Tetanie 24 ore dupá operatie moare dupá 45 ore de [а operatie 
2. LL » » » HI LL H » » » DI 
3. 5 Dis 5 я „ 13 zile , , » 
4. „  inainte de 18 , „ A în viaţă „ 150 ore „ „ 
5. » 39 , , ^ moare „ 68 , , , » 
6. » 22 » » » » » 24 » HI » » 
7. 5 10 , , > în viaţă „а 5-a zi , „ ЗУ 


Ciini орегай martori (neinjectati) 


1. Tetanie după 45 ore, moare după 70 ore de la operație. 
2. Fără tetanie pină la 36 ore, moare între 36 si 45 ore de la operație. 
3. Tetanie intre 39—45 ore, moare dupá 45 ore de la operatie. | 


Apariţia tetaniei la än operati si injectati s-a produs în medie 
după 23 de ore (între 18 si 39 de ore) de la operaţie. La unul singur a 
apárut dupá 39 de ore, pe cind la patru din sapte animale in primele 
22 de ore. La cei trei martori tetania nu s-a instalat inainte de 36 de ore 
după operaţie. ` 

Se poate deci trage concluzia cá injectiile de fosfati precedind tiro- 
paratiroidectomiei au grăbit apariţia tetaniei. În plus fosfatul disodic 
administrat după operație a agravat starea animalului accentuind la 
maximum rigiditatea sau declansind convulsii. Această acţiune s-a obser- 
vat aproape la toţi acei cîini care au primit în continuare tratamentul 
de la operaţie pînă la moarte. 

La unul din cîini, în a 5-а zi după tiro-paratiroidectomie, a apărut 
o necrozá întinsă a țesutului cutanat după care au fost suspendate in- 
jectiile. 

a In ceea ce priveste supravietuirea animalelor injectate dupá орегайе 
aceasta a fost la fel de lungá comparativ cu martorii (ciini operati dar 
neinjectati). | 

Supravietuirea a fost chiar mai lungă decît la martori, dar numărul 
redus al animalelor din această ultimă categorie nu permite o concluzie 
în acest sens. 

La alti doi cîini s-a injectat PO4K (soluție 10%, în. 3 injecții sub- 
cutanate de 4 g/zi la 4 ore interval). 

Ciinele ar. 1 în greutate de 18 kg (calcemia, a 8-а zi de trata- 
ment, 0,0809, ). 

А 3-a zi la 4 ore după a doua injecție polipnee, salivatie. 

А 4-a si a 5-a zi, 20—30 min după prima injecție aceleași fenomene. 

А 6-a zi, înainte de începutul injectiilor, tremuráturi care s-au accen- 
tuat după prima injecție; după 25 de minute polipnee. Se face o singură 
injecție de 4 g. 

А 7-a zi (înainte de injecție) animalul este găsit în decubit ventral, 
este dispneizant, geme (о singură injecție). 

„A 8-а zi (înainte de injecție) rigiditate destul de marcată, mers 
nesigur. 

A 9-а zi rigiditate extremă, decubit lateral. 
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Moare în timpul zilei, З ore după injecție. 
. , Ciinele nr. 2 de sex feminin în greutate de 12 kg. Se face o singură 
injecție pe zi cu 4 в PO4K3. A treia zi de la începutul tratamentului tre- 
murături, polipnee саге se repetă după fiecare injecție (la circa 15—25 
min). А 7-a zi apare o necrozá cutanată si injectiile au fost întrerupte. 


CONCLUZII 


Efectele injectiilor de fosfati au fost: 

1) O creștere remarcabilă și durabilă a fosfatemiei (constant deasupra 
limitei superioare), după injectiile de fosfat disodic. 

2) O tendinţă la scădere a calcemiei după administrarea de fosfat 
di- sau trisodic. | 

3) Aparitia dupà injectie a simptomelor comune ale tetaniei : aceasta 
mai ales după administrarea de fosfat trisodic in care caz tabloul clinic 
а fost al unei grave tetanii paratireoprive. 

4) Instalarea mai precoce a tetaniei dupá paratiroidectomie si agra- 
varea tulburărilor o dată instalate fa ciinii operati si injectati în prealabil. 

5) Supravietuirea animalelor după extirparea paratiroidelor nu a fost 
scurtată la animalele injectate. 


СООТНОШЕНИЯ ФОСФАТЕМИИ И ТЕТАНИИ 
ДЕЙСТВИЕ ФОСФАТОВ НА ТЕТАНИЮ ЖИВОТИЫХ 
С УДАЛЕННЫМИ ОКОЛОЩИТОВИДНЫМИ ЖЕЛЕЗАМИ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Исследуется поведение, выживаемость и ряд бнохимических пока- 
зателей (минеральный фосфор в крови, кальциемия, калиемия и OTHO- 
шение К/Са) у группы собак, подвергнутых удалеиию околощитовид- 
ных желез; одной части животиых вводили до и после вмешательства 
дву- и тринатриевые фосфаты, а остальные животные служили KOHT- 
ролем. 

Было установлено следующее : 

1. Резкое и длительное повышение фосфатемии после введения 
двунатриевого фосфата. ' 

2. Тенденция к понижению кальциемии лосле введения дву- или 
тринатриевого фосфата. 

_3. Появление симптомов тетании, в особенности после введения 
тринатриевого фосфата. Клиническая картина соответствовала тяжелой 
тетании. | 

4. Более раннее развитие тетании после удаления околощитовид- 
ных желез и обострение расстройств у собак, подвергнутых операции 
и обработанных фосфатами. 

5. Выживаемость животиых не изменилась. 


| 
| 
| 
| 
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LES RELATIONS DE LA PHOSPHATEMIE 
AVEC LA TETANIE. L'ACTION DES PHOSPHATES 
SUR LA TETANIE DES ANIMAUX PARATHYREOPRIVES 


RESUME 


On étudie le comportement, la survie et toute une série de données 
biochimiques (phosphore minéral du sang, calcémie, kaliémie et rapport 
K/Ca) chez une série de chiens parathyroidectomisés, dont une partie 
ont été traités au préalable par des phosphates di- et trisodiques, traite- 
ment qui a été continué aprés l'intervention aussi, tandis que les autres 
ont constitué les témoins. 

On a constaté : 

1. Une hausse remarquable et durable de la phosphatémie, aprés 
l'injection de phosphate disodique. 

2. Une tendance à la baisse de la calcémie aprés administration de 
phosphate di- ou trisodique. 

3. L'apparition de symptómes de tétanie,'surtout aprés administration 
de phosphate trisodique. Le tableau clinique a été celui d'une grave tétanie 
parathyréoprive. 

4. L'instalation plus précoce de la tétanie aprés parathyroidectomie 
et une aggravation des troubles, chez les chiens opérés et traités aux 
phosphates. 

5. La survie des animaux n'a pas été modifiée. 


EXTRACTUL RENAL ÎN TRATAMENTUL TETANIEI 
PARATIREOPRIVE EXPERIMENTALE* 


CONTRIBUȚII LA STUDIUL CORELATIILOR PARATIREO-RENALE 


Faptele, atit clinice cit si experimentale, care pledează pentru exis- 
tenta unor corelaţii paratiro-renale sint de ajuns de numeroase. 

Experimental, Papenheimer în 1936, prin scoaterea unui rinichi 
și distructia parțială a celuilalt la sobolan, a produs o hipertrofie para- 
tiroidiană. In 16 asemenea cazuri, la examenul oaselor, s-a găsit o acti- 
vitate osteoclastică mărită, cu fibrozä a măduvei. 

Rutishauer, în 1936, a găsit osteită fibroasă la iepurii la care 
produsese o nefritä cronică prin introducerea de corpi străini în rinichi ; 
nu a cercetat modificările paratiroidiene. 

Din cercetările lui Gilmour a reieșit că, la 53 din 90 de cazuri 
(58,895), modificările histologice în paratiroide sint datorite tulburărilor 
renale. 

Nu numai calcificári metastatice în rinichi (calculi renali), dar chiar 
nefrite cronice progresive pot fi simptomatice pentru boala Reckling- 
hausen. S-a produs nefrită cronică progresivă prin injecții de paratiron 
Collip (Gilmour, 1939). 

In clinica umană s-a găsit crescută mult ureea in singe în alteratiile 
paratiroidiene (după cercetările lui Gilmour în 41 din 51 de cazuri). 

Deficitul de Ca este frecvent în insuficiența renală si ar fi probabil 
datorit, după Leriche, retentiei de P. Hipocalcemia este foarte frec- 
ventă in uremie, eclampsie (Tschimberg). După Violle, la baza 
diabetului renal s-ar găsi hipocalcemia, care provoacă tulburări in per- 
meabilitatea țesutului renal pentru glucoză și albumină. Tratamentul cu 
săruri de calciu face să dispară acest diabet. 

Cohn, Cohn și Aub au ajuns la următoarea concluzie în ceea 
ce privește funcția hormonului paratiroidian ` funcția primară a hormo- 


* În colaborare cu Gherta Werner si Florica Derevici-Meiu. 
Publicat în Analele Acad. R.P.R., Seria: ştiinţe medicale, 1950, t. 2. тет. 24, р. 865. 
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nului paratiroidian este aceea de a dirija metabolismul fosforului prin 
controlul excretiei fosforului prin rinichi. Cresterea hormonului paratiroi- 
dian face să scadă resorbtia fosfaților din filtratul glomerular, in timp ce 
scăderea lui creşte resorbtia fosfaților. - Creșterea hormonului paratiroidian 
este urmată de o scădere a fosforului anorganic plasmatic; restabilirea 
lui, se face pe seama fosfaților din complexul mineral osos. Hipercalcemia 
care apare .în hiperparatiroidismul clinic si experimental este o urmare 
a acestor acțiuni regulatoare. Hormonul nu are nici un efect asupra 
retentiei de calciu; orice hipercalcemie este rezultatul unei creșteri a 
excretiei de fosfati prin rinichi. 

Bazati pe multiplele fapte care arată existenţa unor corelaţii para- 
tiro-renale evidente, ne-am propus să studiem efectul unui tratament cu 
extract renal in tetanie, începînd cu cea experimentală la ciine. 

Am utilizat un extract hidroalcoolic, delipidat, concentrat la 40 de 
grade în vid, de rinichi embrionar de vițel. 

Extractul a fost administrat ciinilor în plină tetanie, după trecerea 
а 1—2 zile de la începutul bolii, după accese grave repetate, uneori numai 
în injecții subcutane, alteori, cînd animalul în stare prea gravă era în 
pericol să sucombe, în injecții intravenoase (10 g rinichi proaspăt pe 
fiolä). La acest tratament au fost supuși 5 ciini numai tiro-paratirbidecto- 
mizati, precum si un al 6-lea, căruia i se scosese cu 2 săptămîni înainte 
unul din rinichi. De remarcat că la acest din urmă animal nu am observat 
o deosebire în ceea ce privește debutul tetaniei după scoaterea paratiroi- 
delor, în raport cu animalele cu ambii rinichi (calcemia lui înainte de 
tiro-paratiroidectomie a fost 0,113% ). 

Patru ciini tiro-paratiroidectomizati au servit ca martori pentru stu- 
diu! biochimic al sîngelui și pentru a vedea deosebirea eventuală în ceea 
ce privește starea clinică și supraviețuirea animalului. 

Dăm rezultatul cercetărilor noastre : 

Supravietuirea animalelor operate și tratate, în raport cu martorii: 


Nr. | ` Martori Inj. extract renal 
[мел ae acd Ина оа usce et СОР (Пё 21 zile 
2 Aa e del ue an e MT se а o ten e ie сй өт 3. , 9: 

3 ООРОО D Cg 3% » 11, 

4 . 7 ms de eI Span n 55 ox 75*) „ 

5 MET ов ое 42 , 

6 Е IE LE E 33 , 


Media de supravieţuire la martori, 4 zile (între 3{/,—5 zile), iar la 
cîinii tratați 23 de zile, exceptind animalul care este în viață la 75 de 
zile de la operație fără a mai fi tratat de 5 săptămîni, desi a avut o 
tetanie gravă. De remarcat că la animalele nr. 4, 5 și 6 tratamentul a 
fos suspendat, după care au supravieţuit încă timp de 3 săptămîni (nr. 5), 
2 săptămîni (nr. 6), iar cîinele nr. 4, era în viață și după 6 luni de la 
operaţie. | 


*) Animalul se află încă în viață după 6 luni de la operaţie. 
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Examenul singelui la martori cu tetane 


iRezerva alcalină 


Inainte de operație După operație 
68,1 48,1 
. 51 50 
60,5 i 53,8 
62 E 49 
72 
58 
pH 
024 7,37 7,32 
e à 7,34 7,10 
7,40 7,37 
7,37 
de 7,37 7,38 
7,32 
Calcemia 
SE 0,113 0,054 
si a 0,100 0,48 
0,110 0,083 
0,052 
0,114 0,088 
0,062 
Magneziemia 
. 0,016 0,008 
* А 0,014 0,019 
. 0,020: | 0,020 


Hidremia (%) 


Е 79 70 


(in acces) 

(in acces) 
(inainte de acces) 
(in acces) 
(inainte de acces) 


(in acces) 


(in acces) 
DI 
(înainte de acces) 


(tn acces) 


. (înainte de acces) 


(in acces) 


(in acces) 

(in acces) 
(inainte de acces) 
(în acces) 
(inainte de acces) 


(în acces) 


(in acces) 
(in acces) 


(în acces) 


(in acces) 
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Examenul singelui la clinii tratați cu extraci renal 


Rezerva alcaliná 


După operație După începerea 
Мг. Înainte de operație (ultima determinare) tratamentului renal 
о. a Se ^m 5% 57 ; 56 75, 84 (24 ore dupá 
prima injectie) 
56 (7 zile) 
52 (11 zile) 
62 52 66,2 (18 ore) 
De, us ve сё Оё 57 79 56 (10 zile) 
53 (6 săpt.) 
ze бык о: Мы ve x 67,4 72 — 
5. e e œ Я 5 76 61 57,6 (18 zile) 
ve V uo d os 63,8 49,5 49 (12 zile) 
pH 
Аа: ча са, ww № | 7,37 7 7,22 (18 ore) 
7,34 (24 оге) 
7,34 (7 zile) 
7,30 (11 zile) 
Оа. а 28 С Я 7,34 7,10 7,25 (24 оге) 
d£ ab xe ыйг, à ов 7,38 7,42 7,35 (10 zile) 
7,38 (14 zile) 
77,38 (6 săpt.) 
4 er в. фа 7,97 7,35 
Ken 5% * Б 7,38 7,37 7,40 (18 zile) 
De e м oy. 7,22 7,30 7,38 (12 zile) 


Calcemia E 


г. " n " А д 0,109 0,058 0,067 (18 оге) 
0,074 (24 оге) 
0,074 (7 zile) 


0,076 (6 ore duná 
2 fiole de Cl, Ca) 
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2 0,118 0,047 0,053 (24 оге) 
3 0,106 0,057 0,068 (10 zile) 
0,085 (2 săpt.) 
0,985 (6 săpt.) | 
4 0,121 0,060 
5. 0,104 0,042 0,054 (18 zile) 
6 0,113 0,017 0,056 (12 zile) 
0,062 (40 zile) 
Magneziemia 
1 0,013 0,017 (24 ore) - 0,014 (24 оге) 
0,0087 (48 оге) 0,019 (7 z le) 
0,019 (11 zile) 
0,012 (după 2 
fiole Cl, Ca) 
9 0,012 0,019 (24 ore) 0,016 (24 ore) 
3. 0,016 0,021 (24 ore) 0,018 (2 săpt.) 
0,018 (48 оге) 0,038 (6 săpt.) 
| 0,014 (60 оге) 
gha А 3 я $ р 0,024 0,016 
5. ied. Ze : S 0,015 0,019 0,028 (18 zile) 
6. Я 3 А i 3 _ 0,014 0,012 0,033 (12 zile) 
Hidremia (4) - 
die we Xe IL cR 68 85,77 (2 sápt) S 
86 (6 süpt) ү 
А, з a 78 70 78 (18 zile) 
ONE о таг uie Ж ROG ` 082 76 82 (18 zile) 


Rezumind datele expuse referitor la valoarea diferitelor elemente ale 
sîngelui, studiate în tetania pe care am produs-o înainte și după admi- 
nistrarea extractului renal, găsim : 

Revenirea la normal de ajuns de rapidă a rezervei alcaline și a pH, 
în cazurile unde acestea аи fost modificate înainte de tratament, în urma 
acceselor de tetanie provocate de operație. i 

Creșterea constantă, dar lentă a calcemiei, fără ca aceasta să геме 
la normal, chiar cînd animalul a avut o supraviețuire mai lungă. Сгез- 
terea calcemiei a fost prea lentă ca să poată explica singură efectul 
sedativ atit de rapid al extractului renal asupra fenomenelor spastice. 
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Dupá intreruperea tratamentului, calcemia a continuat sá creascá la 
ciinii supraviețuitori. 

Faptul cel mai izbitor care reiese din studiul biochimic al sîngelui 
la animalele tratate, a fost creșterea constantă, importantă, a magnezie- 
miei, care uneori a atins o cifră mai mult decît dublă, în special la ani- 
malele care au supraviețuit mai mult după operaţie (în viaţă după 75 de 
zile). Acest fapt ar putea” să explice efectul favorabil pe care l-a avut 
tratamentul renal în cazurile noastre. 
| Se cunoaște din clinica umană efectul favorabil pe care îl are Mg 
în tratamentul tetaniei ; pe de altă parte, lipsa Mg poate duce la tetanie. 
Asa numita ,tetanie de iarbă“ a animalelor ar fi datorită acestei cauze 
(Cameron). 

Acest fapt ar putea sá explice crizele repetate de imobilitate cu flas- 
ciditate musculară, cu răcire periferică, observate la animalul nr. 5, criză 
în care a și sucombat. Administrarea de clorură de calciu în ultimul 
acces de acest fel pe care cîinele 1-а avut, nu l-a scos din starea in care 
se găsea ; aceasta, din contră, ar fi posibil să-i fi grăbit sfîrşitul. 

Alt fapt demn de reținut din cercetările noastre a fost acela al reve- 
nirii la normal a hidremiei, scăzută după accesele de tetanie pe care le 
făcuseră animalele înainte de administrarea extractului renal. Dar cerce- 
tările acestea trebuie continuate. Normalizarea hidremiei a fost întovără- 
sitä de dispariţia unui simptom clinic, care а fost aproape constant la 
cîinii operati si care a persistat tot timpul la animalele-martore, anume 
poliuria. 

Un fapt curios care a atras atenţia la animalele tratate cu extractul 
renal, a fost creșterea poftei de mîncare, dar nu pentru orice alimente: 
refuzînd pîinea cu lapte ori resturi de la bucătărie, animalul devora 
repede carnea care i se dădea. 

' Din cercetările noastre, a reieșit faptul cá extractul renal a avut un 
efect bun în tratamentul tetaniei experimentale la cîinele paratireopriv. 
Prin acest tratament, viaţa animalelor a fost mult prelungită, cu toată 
starea gravă in care s-au găsit ciinii înainte de aplicarea tratamentului. 

Din punctul de vedere biochimic al sîngelui, reținem următoarele 
ameliorări în urma tratamentului aplicat: 

Rezerva alcalină, care scăzuse, a revenit la normal, pH suferind 
modificări paralele cu cea a rezervei alcaline. 

Calcemia a crescut, dar mult mai încet, după ameliorarea stării 
clinice si a pH sanguin (ameliorarea clinică a precedat creșterea cal- 
cemiei). 

Hidremia, care suferise o scădere în urma а МаНе! paratiroidelor, 
a revenit la valoarea inițială. 

Modificärea cea шаг importantă a fost cea a magneziemiei, valorile 
găsite după administrarea tratamentului renal atingînd uneori cifre mai 


mult decît duble. 
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PROTOCOLUL EXPERIENTELOR 
Ciini paratireoprivi martori 


1. Cáfea, 10,500 kg. Operată la 13.Х11.1949. Debutul tetaniei după 22—28 de ore 

După 28 de ore: tremuräturi, rigiditate intermitentă; primește ca hrană numai 
lapte. Sete mare. Este sîngerată pentru studiul biochimic al sîngelui. 

După 30 de ore; tremurături fibrilare, tresăriri tendinoase. Primeşte numai lapte 
(refuză ficatul prájit care se dă cîinilor trataţi cu extract renal). 16.XII: convulsii; 
este culcată pe Îlanc, refuză orice hrană. 17. XII: este găsită moartă dimineața la ora 7. 


Examenul síngelui 


lnainte de operație 


După tratament 


В.А.... EE EEN 68,1 48,1 (28 оге) 
pH ........ UPC ROS us 7,37 7,82 
Са «Oy vov Serre quie ne tés à 0,113 0,054 
М...... ку: UNO Dee de UE EE 0,016 0,008 


2. Ciine, 14 kg. Operat la 27.XI1.1949. Tetanie înainte de 24 de 


ore de la ope- 


Taţie ; convulsii, polipnee, este singerat. Moare după 49—50 de ore de la operaţie. 
Examenul singelui 


Înainte de operație După operație 


R. A. şi, deea ба . + 51 50 

pH .. DI . 7,34. 7,10 
Ca- ar de жаты ы pure 0,100 0,048 
Mg "t . 0,014 0,019 


3. Ciine, 9 kg. Operat Ја 28.XI1.1949. Se ia singe după 28 de ore. Debutul tetaniei 
intre 40 si 46 de ore dupá орегайе. Dupá 48 de ore: convulsii, polipnee. Sete exage- 
rată. Urinează frecvent. Refuzä orice “hrană. Mort după 72—77 de ore de la operaţie. 


Examenul singelui 


Înainte de operatie După operație 


КА Зул у nos Жок cute ON s 60,5 53,8 (înainte de acces) 
49 (în acces) 

pH A P А , e 7,40 7,37  (inainte de acces) 
7,37 (in acces) 

Can iov Wer Ле eee e gU e 0,110 0,083 (inainte de acces) 
0,052 (їп acces) 

ME xk. лк dër ылы ® à Жа 0,020 0,020 (ín acces) 

Hidremia .......... E 79 76 (inainte de acces) 
72 (in acces) 


4. Ciine, 14 kg. Operat la 22.Х11.1949. Debutul tetaniei după 42—48 de ore; după 
48 de ore: rigiditate, tremuräturi fibrilare; după 72 de ore: polipnee; tresäriri ten- 
dinoase. Moare a 4-a zi de la operaţie. 
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Examenul singelui 


Înainte de operație După operatie 
RK а Уз е жесе ко 62 72 (înainte de acces) 
58 (in acces) 
DEL sete ni КО 529 7,37 7,38 (înainte de acces) 
| 7,32 (їп ассез) 
Са ёле munie La Жз e... 0,114 0,088 (înainte de acces) 


0,062 (în acces). 
Ciini paratireoprivi trataţi cu extract renal 


1. Ctine 13,500 kg. Tiro-paratiroidectomie la 16.ХІ.1949. Tetanie 28 de ore după 
operaţie, ccnvulsii, rigiditate, poliurie. 

După 48—64 de ore starea se agravează; refuzä orice hrană; poliuria continuă. 
Sete exagerată. 

70 de ore după operaţie. Se face o injecție subcutanatá cu extract renal, în plin 
acces convulsiv. După 20—30 de minute cîinele sare în sus, aleargă prin laborator. 1 se dă 
de mîncare: pîine, mămăligă, cartofi fierti, pe care le înghite repede. Refuzä laptele si 
pîinea. Mersul devine liber. Efectul acesta fine 3 ore (nu a urinat în acest timp). 
După aceasta, apare o rigiditate a jumätätii posterioare: umblă cu membrele posterioare 
depărtate. Se face o nouă injecție: jumătate de oră” după aceasta, mersul devine liber. 
Primește aceeaşi hrană, pe care o termină repede. Se culcă și adoarme. Este revăzut 
după 5 ore; doarme profund, liniștit. 

7T ore după injecție este liniștit. 

După 18 ore este adus în laborator pentru а fi sîngerat; după singerare, geme, 
este neliniștit; umblă anxios prin laborator. Se face 1 îiolă subcutan, după care se 
Unisteste repede (20—30 de minute). 

După 24 de ore de la ultima injecție, este găsit în acces de tetanie: convulsii, 
polipnee. Se face o injecție intravenoasă; se linişteşte aproape instantaneu; mănîncă 
cu lăcomie aceeași hrană ca în ajun; refuză pîinea cu lapte. 

Bea apă puţină; nu este văzut urinînd ziua; dar paiele pe care doarme noaptea 
sînt găsite ude dimineaţa. 

Accesele de tetanie, mai puţin intense, se repetă de 2 ori în aceeași zi; sînt 
intretáiate de injectiile pe care le primeşte (în total 3 injecții în aceeaşi zi). 

26.XI. Ziua următoare nu mai are accese; refuză hrana din ajun, dar se repede 
cu lăcomie la o bucăţică de ficat prăjit. Primește o Но subcutan dimineața. Aceeași 
injecție se face ziua următoare. 

27.ХІ. Doarme mult; adesea are tresăriri musculare. 

2.ХП. Jumătatea posterioară a corpului este rigidă. Mánincá cu lăcomie, dar 
numai carne. Se face injectia. Rigiditatea se atenuează (mai mult la stinga). 

3.XIL. Tremurături de mare amplitudine înainte de injecție. 

Tremurături fine, fibrilare, în cursul zilei. Tendinţă la imobilitate. Mănîncă ficatul 
präjit, dari'are tulburări de deglutitie, desi mincarea este fárimifatá; bea apă pentru 
a putea înghiţi. | se dau 10 g glandă tiroidá proaspătă, crudă. După 5 ore, are tresáriri 
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tendinoase, geme. Se face о nouă injecție subcutană, după care se linişteşte, nu mai 
geme. Starea aceasta ţine numai 2 ore. Mánincá mult, cu lăcomie. 

4.ХП. Dimineața are un acces convulsiv; se face o injecție intravenoasă. După 
4 ore aleargă anxios prin laborator; se culcă pe pintece: deodată sare în sus, aleargă 
la use; se ridică pe membrele posterioare şi incepe să zgirie cu cele anterioare pereţii : 
se zbate lovindu-se cu capul de perete; apoi cade, avind un acces convulsiv grav. 
Primește o fiolá de Cl;Ca intravenos (10 cg). Se linişteşte repede. Mănîncă piine cu lapte, 
mămăligă. : ` 

5.ХП. Este liniștit. Se face о fiolä de CloCa (ога 9). 

6.XII. Dimineaţa la ora 7, este găsit in convulsii ; se face din nou o injecție intra- 
venoasă cu Cla După 2 ore continuă să aibă convulsii si hiperpnee. 

Primește intravenos o fiolá de extract renal; se linişteşte după 10—15 minute. 
Primeşte ficat prăjit (refuză laptele). 

Accesele nu s-au mai repetat пісі In aceeași zi, пісі а doua zi. 

8.XIL Se face dimineaţa injectia cu ClzCa ; o nouă injecție la ora 16, după саге 
se face o implantare de rinichi. În zilele de 9; 10 si pînă în ziua de И.ХИ, ora 14, 
animalul este liniştii. La ora 14 este cuprins de convulsii; la ora 16 este găsit mort. 

La autopsie: implantul lichefiat cu aspect purulent. Inima mare ca volum, îlască; 
rinichiul congestionat, îlasc, 


Examenul singelui 


Înainte de operație După operație (ultima După tratament 
determinare) 
Hb . . . . . . . 84 72 88,4 
КА. ...... 57 56 75,84 (24 de ore de Іа pri- 


ma inj, 1 oră după 
ultima inj.) 


56 (7 zile) 
52 (11 zile) 
pH ....... 7,34 7 7,22 (18 ore) 


7,34 (24 de ore; o oră 
dupä ultima inj. 


7,34 (7 zile) 
7,30 (11 zile) 


Mg ....... 0,013 0,017 (21 ore) 0,014 (24 ore) 
0,019 (7 zile) 
0,0087 . 0,019 (11 zile) 
0,012 (dupá 2 fiole Cl, Ca) 
Ca ......-. 0,109 0,058 0,067 (18 ore) 


0,074 (24 de ore) 
0,074 (7 zile): 
0,076 (după 2 fiole Cl, Ca) 
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Supravietuire (pînă la С15Са) 19 zile. 

2. Ciine, 13,500 kg. Operat o dată cu precedentul. Tetanie după 54—62 de ore de 
la operaţie; rigiditate si polipnee; poliurie. Prima injecție 70 de ore după operație; 
rigiditatea dispare timp de 2 ore. Poliurie si sete; mănîncă numai carne. Se repetă 
injectia: mănîncă mult, apoi doarme. Seara, după 5 ore, accese de tremurături; este 
trist ; refuză hrana. Se fac 2 fiole de extract renal. 

După 18 ore de la ultima injecție, cîinele este liniştit; doarme. Se face o fiolä 
subcutan. Este sîngerat după o oră. | 

După 24 de ore, ușoară dispnee, în rest este liniştit; stă trist, mănîncă puţin. 

După 48 de ore de la începutul tratamentului, este găsit mort, cu o cantitate de 
sînge răspîndită în jurul lui (eliminat probabil pe gură). 

Autopsie : pneumonie; stomac în ceasornic de nisip (supravieţuire 5 zile de la 
operaţie), 


Examenul singelui 


Înainte de operație După operație După tratament 
Hb .. . 79,80 . 60,9 
"P "PEDE 7: 52 | 66,2 (18 ore) 
tH ло x € 591 7,10 7,25 
Mo o woe Se 0,112 0,019 (28 de ore) 
0,0076 (24 de ore) 0,016 (24 de ore) 
Cac а e es 018 0,047 (24 de ore) 0,053 (24 de ore) 


3. Cine, 13 kg. Operat la 29.XLdimineafa. Tetanie nu prea gravă după 24 
de ore. 

După 48 de ore: tremurături intermitente, generalizate, de mare amplitudine, 
geme. 

După 60 de ore: rigiditate, tresáriri tendinoase, polipnee; genie mereu; spasm al 
glotei ; refuză hrana (chiar laptele}; sete; poliurie. După 64 de ore de la operație, 
se fac З injecții. Se linişteşte după 1/2 oră. Mánincà ficat prájit. Este liniștit toată ziua. 

2.XIL Se face o fiolá dimineaţa, una seara. Nu a fost văzut in acces pînă la 6 
ore după prima injecție. 5 

Pînă la 7.XII. se face zilnic o singură fiolá dimineaţa: este liniştit; mănîncă cu 
poftă carne. Nu a mai avut accese. 

9.ХІІ. Prurit cutanat. Se scarpiná cu furie. Din cînd în cînd, accese de rigiditate 
puțin accentuată a membrelor posterioare. Mánincá mult (şi pîine cu lapte). 

17.XI1. Se întrerup injectiile cu totul. Tresăriri tendinoase; se scarpină arareori. 
Mánincá bine. 

21.XII. Are un scurt acces de tremuráturi; spasticitatea membrelor posterioare. 
Varsá.dupá се a mîncat. Se face o fiolá subcutan. Fenomenele dispar. | 

29 XII. Tremuráturi fine. Spasticitatea ușoară a membrelor posterioare. Hiperexci- 
tabilitate (tresáriri la orice zgomot) ; din cînd în cînd, rigiditatea membrelor poste- 
rioare. 


39 — Opere alese, vol. IH — с. 48. 
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24.XII. Nu а mai făcut injecții. Starea relativ bună (hiperexcitabilitate). Mănîncă 
bine n. 


Înainte de operație După operatie După tratament 
Hb .......852 : 
КО ЖОКЕ 7,38 | 7,42 "E "age: (оше). 

| 7,38 (2 süpt) 
7,38 (7 săpt.) 


RA кызы e E "mg | op (10 zile) 
(53 (6 săpt) 
Ca ....-.-.. 0,106 0,057 0,068 (10 zile) 


0,085 (2 săpt.) 
0,085 (6: săpt) 
Mg ....... 0,016 0,021 (24 de ore) 7 . 0,108 .(2. săpt.) 
E 0,018 (48 de оге) 0,038 (6 săpt.) 
i 0,014 (64 de ore) 


Hidremia (%) 68 (48 de ore), 2 săpt. 85,87. ` 

4. Ciine, 9,500 kg. Operat la 13.XIL Debutul tetaniei după 22 de ore; tremură- 
turi; dispnee. Refuzá hrana afară de lapte. | | 

După 48 de ore: convulsii extrem de grave, își muşcă limba; polipnee; sali- 
vajie sanguină. Nu poate rămine timp mai îndelungat într-o poziţie. 

Se face o injecție cu extract renal, subcutan. Aceeași stare și după o oră. Se face 
о nouă injecție, convulsiile încetează. După !/, oră, polipneea continuă. Bea apă multă, 
refuză hrana (inclusiv laptele). După o oră se injectează intravenos; imediat se 
linişteşte räminind numai cu tremuráturi fine. SEP 

După о огай este liniştit cu totul; umblă liber; primește numai ficat, Ча care 
se repede şi îl înghite cu lăcomie; limba singereazá. Starea aceasta fine 4 „Ure. 
După aceasta este din nou abătut; tremurături intermitente, 

Se face o nouă injecție subcutan. După 20-30 de minute še linişteşte, mănîncă 
numai carne (ficat). Este liniștit pînă a doua zi dimineaţa. : 

Pînă la ]7.XM. Se face zilnic cite o injecție сне la ога 8). Este liniştii, 
mănîncă numai carne în tot acest timp. ` 

La 17.XI], ora 14, începe să mánince ficat, dar este cuprins de tresáriri tendi- 
noase si încetează de a mai minca. Se injectează о Ноа subcutanat. Se linişteşte, dar 
scrigneste din dinţi. Seara (ora 8) este liniştit. si mănîncă. 

18.XII. Dimineaţa ога 8. Mişcări convulsive ale maxilarului inferior. Se face 
injectia intravenos. Se linisteste imediat. După 11 ore (ora 21), este trist; reluzä 
hrana; sé mai face o injecție subcutană. | 
La ога 12 are convulsii limitate la cap. Umblă tirindu-si capul. Se face injecție 
intravenoasă; se linişteşte pentru scurt timp, dar accesele convulsive la cap revin, 


1) Animalul se află în viață după 6 luni de ia operaţie, cu tetanie cronică, 
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tin cîteva iniriüte, apoi animalul poale umbla cu capul ridicat de la påmint Se linişteşte 

după ? д — 1 oră; rămîne imobil. Mănîncă putin. 
20—21.ХП. Se face cite o injecție intravenoasă. Este trist, tendinţă de а “stă 

imobil; mănîncă putin (ficat). - І 
99.1. Prezintă convulsii violente (ale maxilarului inferior). Refuzä hrana. Se 

face o injecție subcutan. Se linişteşte, dar este trist; nu se mişcă. ` ` 
23.XII. Este gásit mort dimineata. 


Înainte de operație - După operaţie 
RA. . . . . . 67,4 72 
pH ^. . . . . . 7,37 . 7,25 
Ca . . . AED 0,121 0,06 
„Glicemia .. . . . . 4,19 v. 
“Ме 7. 0. 004 7 7 0.016 


. 5. Сйпе, 9500 kg..Operat la 28.XII. dimineaţa. Tetanie gravă după 48 de ore 
de la operaţie: convulsii, polipriee; gura sîngerează (mușcătura limbii). ` 
_ „Se face o injecție intravenos; se linişteşte imediat. Primește hrana (ficat). După 
2 ore, tremurături. O nouă injecție, urmată de alta după 2 ore. Lo. 
31.ХП. Tremurături fine înainte de injecții. Se fac 3 injecții, între care este 
linistit. Ulterior apar tremuräturi de mică amplitudine. Mánincá ficat de 3 ori pe. 21, 

LI O fiolă dimineața. Supuratie la ochi. Fotofobie (tine capul ingropat in paie). 
Mănîncă putin. Seara este găsit rece, cu respirația superficială. 

10.1. Dimineaţa este găsit umblind prin laborator; i se dă de mîncare (carne) 
si mănîncă cu lăcomie. Se face injectia intravenos. 

14.1. Se face injectia intravenos. ЗиригаНа la ochi a încetat. Opacifierea corneei. 

15.1. Se suspendă injectille Mănîncă bine. 

16.1. Mànincá puţin, dar este liniștit, este trist, extrem de slab. 

17.1. Nu аге tetanie. Mănîncă putin (ficat). Tendinţă la imobilitate. 

20.1. Stă culcat pe o parte; nu vede. Ridicat, umblă împleticindu-se. A slăbit 
mult. Nu a mai primit ficat si refuză altă hrană (lapte си piine). Supravie[uieste de 
4 săptămini, : . 

24.1. Trăieşte. Aceeaşi stare. 

25.1. Imobilitate; musculatura Tasch: rece. 

26.1. Umblă prin laborator. Mänincä cu lăcomie ficat prăiit 

5.1. Este găsit într-un acces ca cel de mai sus. Se face o injecție de СЬСа, dar 
nu se mai scoală. A doua zi dimineața este găsit mort. 


Examenul singelui 


Inainte de operație După operație După tratament 
ВА. . . 0. 5. T 61 57,6 (18 zile) 
Нн... s. s. . 788 7,7 740 
са... 69 0,012 _ 0054 


Mg. . . CL 0,015 . 0,018 0,028: 
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6. Сіпа, 13 kg. Neirectomizat la 8.XII. Se face un implant de țesut renal. 

După 2 săptămîni se găsește țesutul implantat lichefiat; se eliminá Я se dre- 
neazá rana. i 

După o săptămină se face tiro-paratiroidectomia. 

26.XII. Debutul tetaniei după 52—64 de ore. Tremuráturi în masă, întretăiate 
de accese convulsive ` polipnee. Este singerat, după care se face o injecție cu 2 fiola, 
cu extract renal, intravenos. După o oră, mai are polipnee, tremurături generalizate. 
După 3 ore, tremurături fine la jumătatea posterioară a corpului. Г se dă ficat prăjit, 
pe care îl mănîncă. 

27—98.XII. Polipnee;  tremuráturi de mare amplitudine. Se fac 3 fiole, cu 
extract renal, intravenos, la 5 ore interval una de alta. Stare bună între injecții. Nu 
mánincá decit ficat. 

З1.ХП. Se fac 2 injecții. 

LI. Se face cîte o injecție zilnic, subcutan. Imediat după aceea este vioi; 
mersul liber; mănîncă. | 

9.1. Ochii supurează ; {пе capul in paie (fotofobie). 

12.1. Primeşte injectia. Seara are tremurături generalizate de mare amplitudine. 

13.1. Primește o injecție, intravenos; se linişteşte repede. ' 

14.1. Primeşte o injecție, intravenos, la ora 9 dimineața. La ora 16 are un acces 
convulsiv. Se face o injecție intravenos. 

15.1. Starea bună. Se suprimă іпјесіа. Supurafia ochilor a încetat, dar nu mai 
vede (opacifierea corneei). Este liniştit. A devenit ușor iritabil; latrá la ceilalţi cîini. 
Mănîncă bine (numai carne). Nu a mai fost văzut in acces. А slăbit mult. De la 
20 ianuarie nu a mai primit carne; laptele si pîinea au rămas neatinse. A fost găsit 
mort în ziua de 23.1. 


Examenul singelui 


Înainte de operație După operație După tratament 
RA. . 0. . e. 63,8 49,5 45 (12 zile) 
pH . s. s. s. . 7,22 7,30 7,38 
Ca . . . . . . 0,003 0,047 0,056 (12 zile) 
Mg . . . . . . 0,014 0,012 0,033 
Hidremia (%) . . . . . 82 76 


ПОЧЕЧНЫЙ ЭКСТРАКТ B ЛЕЧЕНИИ 
АПАРАТИРЕОИДНОЙ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ТЕТАНИИ 
К ВОПРОСУ О СООТНОШЕНИЯХ ОКОЛОЩИТОВИДНЫХ 

ЖЕЛЕЗ И ПОЧЕК 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 
Авторы исследовали эффект ‘действия водно-спиртового, освобож- 


денного от жиров, экстракта зародышевой почки теленка на вызван- 
ную паратиреоидэктомией тетанию собаки. 


px 
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Экстракт вводился подкожно или виутривенио группе 6 собак c 
тяжелыми припадками тетании. 

Результаты были самые благоприятные в отношении клинического 
состояния, выживаемости животных, биохимических сдвигов крови, по 
сравнению с контролем. Гидремия, резервиая щелочность и pH верну- 
лись к норме, кальциемия возрастала более медленно и ие достигла 
начальной величины, содержание` магния в крови значительно увсли- 
чилось. 


L'EXTRAIT RÉNAL DANS LE TRAITEMENT 
DE LA TETANIE PARATHYREOPRIVE EXPÉRIMENTALE. 


CONTRIBUTION А L'ÉTUDE DES CORRÉLATIONS PARATHYREORENALES 


КЕЗОМЕ 


Les auteurs ont étudié l'effet d'un extrait hydroalcoolique délipidisé 
de rein embryonnaire de veau sur la tétanie parathyréoprive du Chien. 

Six chiens, présentant des accés de tétanie grave, ont été soumis à 
ce traitement, pratiqué sous forme d'injections sous-cutanées ou intra- 
veitieuses. 

En ce qui concerne l'état clinique, la survie des animaux, les modi- 
fications biochimiques du sang, l'effet a été des plus favorables, compa- 
rativement aux animaux qu'on n'a pas soumis à ce traitement. Au point 
de vue des modifications biochimiques du sang sous l'action du traitement, 
les auteurs ont constaté: une hydrémie; un rétablissement des valeurs 
normales de la réserve alcaline et du pH; l'augmentation tardive de la 
calcémie, sans retour à la valeur initiale; l'augmentation trés importante 
de la magnésiémie. 


STUDII SI OBSERVAŢII CLINICE, CERCETARI ASUPRA 
PATOLOGIEI DE CORELAȚIE 


TRATAMENTUL PARATIROIDIAN IN ULCERUL 
GASTRO-DUODENAL* 


Tratamentul exclusiv local al ulcerelor gastro-duodenale pare a avea 
prea multe insuccese pentru a justifica toate eforturile care s-au făcut 
în. ultima vreme pentru a trata această afectiune си pepsină, extract 
pancreatic, hipolizar, paratiroidian și aminoacizi. 

În ceea ce privește in special tratamentul cu extract paratiroidian 
preconizat in America de Grove si Vines in 1922 si experimentat 
cu succes in Germania de Pallier în 1926 si introdus în Franţa gratie 
lucrărilor lui Moutier si Camus (1929) credem, ca si alti autori 
de altfel, că această metodă terapeutică, care are la activul sáu un număr 
destul de important de succese, merită toată atenţia atit din partea medi- 
cului practician cit si din a endocrinologuiui. Din această cauză vrem 
insistăm asupra acestei probleme cu ocazia studiului și urmăririi - pe 

o perioadă oarecare а unui caz foarte demonstrativ. | 

Este vorba de o bolnavă de 24 de ani care ne-a consultat în iulie 1934 pentru 
următoarele simptome: cefalee, indispozitie, plins fără motiv și dureri abdominal? 
din ianuarie 1934. Acesta dureri erau localizate în epigastru, surveneau fără orar precis 
si fără vărsături. Un chimism gastric a arătat hiperaciditate. O radiografie a confir- 
mat diagnosticul clinic de ulcer duodenal. A fost supusă unui regim alcalin cu făinoase 
și legume. Rezultatele acestui tratament au fost aproape nule. Bolnava a continuat 
să sufere. 

Deoarece prezența furnicäturii în extremităţi, semnul lui Chvostek de gradul И. 
și o dentitie proastă, cu carii multiple, am asociat regimului amintit injecții zilnice 
de parathormon СоШр. А făcut 10 zile cite o injecție intramusculará pe zi. 

După acest tratament s-a simţit foarte bine căci cefaleea si durerile epigastrice 
au dispărut. De asemenea dispoziţia pentru muncă revenise si nu mai plingea са 
înainte. 


* Publicată in Bull mem. Sect.  endocr, 1936 пг. 2. In colaborare си 
М. Schăchter. 
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Această stare de sănătate aparentă a durat aproximativ 14 luni, cînd. bolnava A 
revenit, deoarece reapăruseră durerile epigastrice. Ne întreba dacă poate relua trata- 
mentul cu extract paratiroidian. Bolnava de constituție astenicá ; talia 149 cm; greu- 
tatea 48,5 kg. Țesutul subcutanat slab dezvoltat. Musculatura normală: Examenul 
organelor interne și tensiunea arterială ne furnizează: date normale. Reflexele osteoten- 
dinoase vii dar egale. Reilexele oculo-pupilare normale. Miopie. Chvostek II bilateral 
(persista ca la primul examen). Dentitia proastă, carii multiple, marginea superioară 
a dinţilor subţiată. Bolnava afirmă că are dinții „slabi“ si cá au tendința de а s> 
disloca ușor. Tiroida palpabilă. Puis 70 de bătăi pe minut. Suportă mai bine căldura decît 
frigul. Menstruatia la 16 ani, are menstre neregulate care durează 5—6 zile. Fluxul 
este abundent dar nu are dismenoree. Pigmentarea tegumentelor este slabă pe corp 
dar mai închisă în regiunile periorbitare. Sprincenele nu prezintă nimic particular. 

Aparat digestiv: dureri epigastrice, uneori cu caracter de arsură, și fără orar 
precis; constipatie cronică ` apetitul diminuat. 

Bazati pe examenul clinic si pe rezultatele obținute prima oară am prescris 
paratiroida „Richter“ (1 ml din acest extract are 50 U. de hormon paratiroidian) 
Din acest preparat a făcut 10 fiole, cîte una pe zi, intramuscular. 

La începutul tratamentului a prezentat cefalee şi o senzație de apăsare epigas- 
tricä. Apoi a început să se simtă mai bine; avea numai dureri de mică intensitate 
între orele 7 si 8 seara. Apoi durerile au dispărut. 

Am revăzut-o la 10-XII-1935, cînd ne-a spus că starea generală este bună, cá 
muncește şi că nu mai are dureri epigastrice. Continuă regimul iniţial la care a adău- 
gat și puţină carne. 


“Este vorba deci de o bolnavă care a urmat tratament opoterapic 
paratiroidian pentru un sindrom, clinic și radiologic de ulcer duodenal. 
Bolnava prezenta în afara sindromului digestiv, Chvostek II, furnicáturi 
în extremități și o dentitie deficientá. În raport cu aceste simptome am 
prescris cu succes tratamentul amintit. Într-adevăr puțin după acest tra- 
tament au dispărut durerile epigastrice, proasta dispoziţie şi рипзи 
fără motiv. 

După primele 10 injecții, a intervenit o perioadă de linişte de 14 luni ; 
după care durerile au reapărut dar cu o intensitate mai mică, repetarea 
aceluiași tratament a dus din nou la dispariția lor completă. După cum 
am menţionat, în Franța, Moutier si Camus au obţinut rezultate 
favorabile în patru cazuri de ulcere ale micii curburi cu dispariția ima- 
ginii radiologice. 

încurajați de aceste prime rezultate favorabile, aceiași autori au 
aplicat acest tratament si altor 45 de bolnavi ; ei au observat: 20 de suc- 
cese-complete (44%), 17 ameliorări (37%) si 8 insuccese (17%). Succesele 
totalizează 37 de cazuri, adică 81%. Acest rezultat nu poate îi neglijat. 
Rezultatele comparabile au fost comunicate de Lévy și E. Lévy (1931), 
de către G. Durand si de Hugonot si Friers (1932). 

La Tolouse L. Tim bal!) a întrebuințat cu tenacitate această 
metodă și a publicat după 4 ani de experimentare clinică rezuitatele pri- 


1) Pratique médicale franc. 1935, пг. 13, р. 590. 
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vind 23 de cazuri din care IO ulcere pilorice, 7 ulcere duodenale, 4 stenoze 
pilorice si 2 ulcere ale micii curburi. 

Autorul a obţinut rezultate excelente in 45% din cazuri, bune în 13% 
din cazuri, necunoscute în 13% și nule în 29%. Tratamentul s-a arătat 
eficace în aproximativ 2/3 din cazuri. Bolnavii sînt supuşi tratamentului 
paratiroidian în timp ce urmează, ca în cazul nostru, regimul alcalin 
preconizat de Mathieu. 

Faţă de aceste rezultate net favorabile, singura notă sceptică este 
aceea a lui R. Guttmann!). Acest autor insistă asupra dificultății de 
a preciza acțiunea medicamentelor pe care le administrau ulcerosilor, dat 
fiind, că boala are intervale de remisiuni spontane astfel încît orice medi- 
сане administrată in aceste perioade poate fi greșit considerată ca 
eficace asupra tulburărilor bolnavului. 

Această critică a lui R. Guttmann pe care am ținut s-o men- 
tionäm, pare excesivă autorilor care s-au ocupat cu problema tratamen- 
tului opoterapic al ulcerului gastro-duodenal. 

În orice caz marele număr de rezultate favorabile si rapid obţinute 
pledează in favoarea acestui tratament de саге nu putem să ne lipsim 
bolnavii suferinzi chiar dacă se pot invoca critici cu caracter teoretic. 

Cît despre mecanismul de acțiune al extractelor paratiroidiene în 
ulcerul gastro-duodenal, Palier crede că această boală ar îi condi- 
tionatá de o tulburare a metabolismului calcic asupra căruia ar acţiona 
tratamentul endocrin. După Alkan tulburarea în metabolismul calciului 
ar produce un dezechilibru vagosimpatic cu hipervagotonie ceea ce ar 
determina o stare de spasmoiilie. Aceasta prin intermediul contractiilor 
exagerate ar avea o iritatie localä-care ar jena cicatrizarea eroziunilor 
mucoasei și ar transforma eroziunile trecătoare în adevărate ulcere. Dar 
cum cercetările recente n-au confirmat frecvența tulburărilor metabolis- 
mului calcic la ulcerosi, Timbal crede cá se pot atribui efectele favo- 
rabile ale opoterapiei paratiroidiene asupra ulcerului gastro-duodenal 
acțiunii antisecretorii, antispasmodice și leucopedetice a acestui extract. 

În stadiul actual al cunoştinţelor noastre іп terapeutica ulcerului 
gastro-duodenal afirmaţia făcută de Lévy si E. Lévy, în 1931, 
rămîne valabilă. Acești autori au afirmat: „Extractul paratiroidian poate 
fi considerat ca o armă eficace, ca un adjuvant excelent în tratamentul 
ulcerului“. 


ЛЕЧЕНИЕ ЯЗВЫ ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ 
ПРЕПАРАТАМИ ОКОЛОЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор описывает случай больной 24 лет с клиническим и рентгено- 
логическим синдромом язвы двенадцатинерстной кишки. У больной 
отмечались также парестезии, симптом Хвостека Il, плохое состояние 
зубов, астения, беспричинный плач. 


1} Presse médicale, 21 oct. 1931. 
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Лечение препаратом околощитовидиой железы привело к исчезно- 
вению всех вышеупомянутых симптомов. Через 14 месяцев боли в над- 
чревной области появились снова. Повторение лечения вновь привело 
к исчезновению болей. При повторном обследоваиии больной не OTMC- 
чалось никаких расстройств. 

В связи с этим случаем автор производит обзор терапии препара- 
тами околощитовидной железы при язве двенадцатиперстной кишки и 
высказывает миение, что этот метод, возможно, является эффективным 
способом лечения при данном заболевании. 


LE TRAITEMENT PARATHYROIDIEN 
DANS L'ULCERE GASTRO-DUODENAL 


RESUME 


L'auteur expose l'observation d'une malade, âgée de 24 ans, offrant 
un syndrome clinique et radiologique d'ulcére duodénal. La malade pré- 
sentait aussi des paresthésies, un Chwostek II, une dentition déficiente, de 
l'asthénie ; elle pleurait sans motif. 

Le traitement parathyroidien a conduit à la disparition, de tous les 
symptómes cités, durant 14 mois; au bout de cet intervalle, les douleurs 
épigastriques ont réapparu. La répétition du traitement a déterminé de 
nouveau la disparition des douleurs. La malade a été réexaminée, l'état 
de santé se maintient assez bon. 

L'auteur, а cette occasion, passe en revue l'opothérapie parathy- 
roidienne employée dans l'ulcére gastro-duodénal; ils sont enclins à croire 
à l'efficacité de cette méthode. 


RETRACTIA APONEVROZEI PALMARE, ACROCIANOZĂ 
SI FENOMENE DE HIPOPARATIROIDIE* 


Patogenia bolii lui Dupuytren este foarte obscură ; după unii autori 
această tulburare! trofică se datorește unei leziuni sau tulburări. functio- 
nale a sistemului nervos (nevrite, tabes, scleroză în plăci, siringomielie etc.). 

Cullerre a observat această afecţiune la catatonici ca urmare 
a atitudinilor vicioase. 

Brissaud a semnalat-o la parkinsonieni și la meseriașii a căror 
mișcări profesionale predispuneau la această boală. 

Această tulburare a fost de asemenea observată la suferinzii de reu- 
matism cronic, în diabet si într-un caz de nevrită blenoragicá (Féré). 

Parhon și Goldstein, în 1902 si 1905, au publicat două 
cazuri de. pelagră însoţite de гегасНа. aporievrozei palmare. Ei au. sus- 
ținut, în aceste lucrări, că în producerea bolii, în afara factorului nervos, 
mai intervine de asemenea un factor de ordin chimic si că nu este o sim- 
plă întîmplare coexistenta acestor două boli. 

Alberico Testi în lucrarea sa „Sulla patogenessi della malattia 
di Dupuytren (1904)“ ajunge la următoarele concluzii : 

1) Boala lui Dupuytren trebuie considerată ca o trofonevroză adeseori 
de origine congenitală în care ereditatea joacă rolul principal (cazul 
descris de Vizioli etc.). | 

2) Unele leziuni ale substanţei cenușii a măduvei spinării ca sirin- 
gomielia pot fi exponentul anatomic al acestei boii. 

Ali Krogius!) trece în revistă diferitele teorii și anume trau- 
matica inflamatorie, diatezică, nervoasă, congenitală fără a ajunge totuși 
la o concluzie sigură asupra mecanismului de producere al bolii. 

in 1930 Leriche si Jung susțin o nouă teorie umorală. 
Acești cercetători publică două cazuri de retractie a aponevrozei palmare 
cu hipocalcemie și semne de insuficiență paratiroidiană care au cedat în 


* În colaborare cu Ep. Tomorug și M. Hussar. Publicat în Bull. Soc. roum. 
éndocr., 1941, nr. 1—2. 

1) Studien und Betrachtung über die Patogenese der Dupuytrenische Fringer- 
kontraktur, Acta chirurgica Scandinavica (Stockholm), 1922. 


| 
| 
| 
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mod considerabil in urma tratamentului cu extract рагаНго ап „Byla“, 
în injecții subcutanate, doza fiind de 0,04 g de extract pentru 24 de ore. 
In aceste cazuri calcemia era subnormală (într-un caz 7% și în celălalt 
7,2 mg). 

Este cazul sá adáugám cá administrarea de calciu Per os nu a dat 
nici un rezultat, dar autorii nu precizeazá durata acestui tratament. 

Labbé si Fabrikant, in 1933, au publicat douá cazuri de 
boală Dupuytren în care atit calcemia cit şi fosioremia erau normale. 

Bolnavul nostru ca si un altul observat de unul din noi a avut de 
asemenea calcemia normalá. 

Iatá in rezumat observatia cazului nostru : 


A. M. dé 44 de ani, funcţionar, зе interneazá pentru jenă funcțională in mişcă- 
rile active ale degetelor ambelor mini, in special la stinga (retractie bilaterală а 
aponevrozei palmare). : 

Nimic important in antecedentele ereditare si familiale. Їп timpul copilăriei a 
suferit de rujeolă, scarlatiná si de o afecţiune pulmonară. Suferá de reumatism de 
doi ani. 

А fost operat pentru o hernie in urmă cu trei ani. Nu a suferit de boli venerice. 
Pare a Й abuzat de alcool (vin). 

Istoric. De opt luni bolnavul a remarcat fără cauză aparentă retractia apone- 
vrozei palmare la nivelul míinii stingi, cinci luni mai tirziu aceleași tulburări au 
apărut şi la mîna dreaptă, 

Nu a urmat nici un tratament. Reacţia Wassermann repetată de mai multe 
ori a fost negativă. 

. În cursul lunii aprilie 1940 a fost internat într-un serviciu de neurologie und= 
a urmat un tratament cu doze mici de insulină fără să observe vre-o ameliorare. De 
o lună şi jumătate bolnavul se plinge de furnicáturi, de amorteli in mîini și mem- 
brele inferioare. A observat de asemenea exagerarea transpiratiei si a cianozei mem- 
brelor superioare. 

Furnicăturile si amortelile sînt accentuate de frig bolnavul neputind uneori mişca 
degetele. 

Toate aceste simptome s-au accentuat în ultimul timp. | 

Starea prezentă. Bólnavul are constituție astenică, înălțimea 1,72 m, greutatea 
60 kg. Tegumentele albe gălbui în afara extremităților care sint de un brun închis 
si cianozate. Transpiratia exagerată a miinilor si picioarelor. Insertia frontală а páru- 
lui de tip masculin. А 
г . Раги} axilar si pubian de aspect normal. Țesutul adipos redus. Țesutul muscular 
destul de bine dezvoltat, Sistemul osteoarticular integru, circumferința craniană 56 cm, 
diametrul transvers 14,5 cm, diametrul antero-posterior 17 cm, arcul antero-posterior 
31 cm. Párul cárunt sí bogat (primele fire de pár alb au apárut la virsta de 18 ani). 
Fruntea este îngustă cu multe cute transversale. Arcadele sprincenelor accentuate. 
Genele ca si sprincenele bogate. Acestea din urmă sint drepte si se unesc pe linia 
mediană. Ochii mici, ușoară exoftalmie. 

Nasul, gura şi urechile nu prezintă nimic particular. 

Git scurt şi gros. Pilozitatea toracică bine dezvoltată, peri în jurul mameloanelor ; 
mamele de tip masculin. Paniculul adipos al abdomenului bine dezvoltat. Fosele Шасе 
sînt sensibile. la palpare profundă. Cicatrice postoperatoare regulate, avind o lungime 
de aproximativ 12 cm, în dreptul regiunilor inghinale. 
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Membrele superioare cu tegumentele albe-gălbui la nivelul braţelor și antebratelor. 
Ре шип! tegumentele sint roşii-brune, ușor violacee la nivelul degetelor și în special 
spre pulpa acestora. 

Miinile sint calde, umede cu iranspiratie exagerată. Retractia bilaterală а apone- 
vrozei palmare mai accentuată la mina stingă. Atitudinea permanentă de semiflexie a 
degetelor în special a mediusului. În partea superioară a palmei noduli, indurati, fusi- 
formi, corespunzind fiecăruia din degete. 

Membrele inferioare cu tegumentele brune uşor violacee la nivelul picioarelor. 
Nu există distrofii osoase. 

Examenul endocrin. Tiroida nepalpabilá, nu are semne de hipo- sau hipertiroidie. 
Paratiroida absentă ; semnul lui Chvostek. 

Acrocianoză mai ales la extremităţile superioare dar si la picioare. Dentitia 
normală. Furnicäturi si injepáturi la nivelul míinilor si membrelor inferioare. Calce- 
mia = 9,6 те. 

Timusul nu se percutá. Testiculele normal dezvoltate. Caracterele sexuale secun- 
dare nu prezintă nimic particular. 

Examenul neurologic. Reflexele oculo-pupilare sint normale. . 

Nu are nistagmus, nu are tulburări de vedere. Ușoară asimetrie facială stingă. 

Membrele superioare. Reflexele osteotendinoase sint normale. Sensibilitatea tactilá, 
termică si dureroasă uşor diminuată la nivelul extremităților (probabil din cauza tulbu- 
rărilor de vascularizatie). Mișcările de extensie si abductie ale degetelor ușor limitate 
mai ales pentru mina stingă şi în special pentru mediusul acestei míini. Forţa seg- 
mentară conservată. ` 

Membrele inferioare. Mobilitatea activă si pasivă nu prezintă nimic anormal. Re- 
flexele osteotendinoase normale. Absența semnului Babinski. Se regăsesc tulburările de 
sensibilitate, trofice şi vasomotorii descrise mai sus. 

Examenul visceral. Plămîn raluri subcrepitante la baza stingă în „zona de 
alarmă“. Radiografic voal neomogen la vîrful stîng în interiorul căruia se observă 
opacitáti rotunde mai intense. Viriul drept marmorat. Contur neregulat al pleurei, 
apicale drepte. Numeroși ganglioni hilari calcificati. Simfiza sinusului costodiafrag- 
шанс drept. 


Șocul apexian in al V-lea spaţiu. La ascultatie, nimic anormal orificial. Tensiunea 


arterială : în clinostatism = 115—8 cm Hg; în ortostatism = 12—89. cm Hg, 
după 5 minute tensiunea ortostatică = 10:/5—9!5 cm Hg; 92 риза pe minut. 

Nu se percută splina. Nimic de menţionat din partea aparatului digestiv. 

Examene de laborator. Calcemia înainte de tratament = 9,6 mg%; calciuria 
înainte de tratament = 0,198 g în 24 de ore (0,22%). 

Potasemia serică înainte de tratament = 25,6 mg%. 

K/Ca înainte de tratament = 2,36. Colesterolemie înainte de tratament= 1,77 g% 


Globule roșii înainte de tratament 3200000; globule albe înainte de tratament 7 750 
din care: 72% neutrofile, 1% eosinofile, 23% limfocite, 4% monocite. 

Examene radiologice. За turcească ` triunghiulară си apofizele clinoide alungite, 
hipertrofiate si unite printr-o punte osoasă prezentind deformatii osteofitice. Bogatä 
vascularizatie diploicá a craniului. 

Grosimea calotei exagerată în porțiunea posterioară. Calcificări multiple în plexu- 
rile coroide 
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-Radiografia miinilor. Nu sint leziuni osteoarticulare. Bolnavul a urmat un trata- 
ment cu extract hepatic si calciu timp de patru sáptámini. In afará de cresterea nu- 
mărului de hematii nu s-a observat nici o ameliorare. 

Noi i-am prescris atunci injecții de paratiron „Byla“ (10 U. pe zi). După opt 
injecții am observat dispariţia transpiratiilor, a cianozei si a atitudinii de semiflexie 
a degetelor mai ales la mina dreaptă. Nodulii persistă totuşi. Bolnavul prezintă o 
ameliorare funcțională aproape echivalentă cu vindecarea. Toate mişcările au redevenit 
posibile. Continuă tratamentul încă opt zile. 


. În cazul nostru retractia aponevrozei palmare era întovărășită de o 
cianozá, marcatá mai ales la membrele superioare. Or, chiar aceastá 
coincidență a fost aceea care ne-a atras atenţia. 

Într-adevăr, două observații anterioare pe care unul din noi le-a 
publicat respectiv cu Rosen si Werner, ne-au atras atentia азирга 
legăturilor dintre acrocianozá și insuficienţa paratiroidianá. 

Leriche a susținut pe de altă parte, cum că retractia aponevrozei 
palmare poate recunoaște o etiologie hipoparatiroidiană. Existau deci la 
bolnavul nostru două motive pentru a пе gîndi la această tulburare. 

Rezultatele bune ale tratamentului paratiroidian constituie un al 
3-lea motiv, căci în baza celor două considerente amintite, noi am prac- 
ticat în cazul nostru injecții de paratiron și rezultatele au fost foarte 
satisfăcătoare. 

Este de remarcat, cu toate acestea, că bolnavul nostru nu a prezentat 
accese de tetanie cel putin în accepțiunea obișnuită a cuvîntului de feno- 
mene specifice a mușchilor striati. 

Poate acrocianoza trebuie considerată ca un fenomen spastic la ni- 
velul capilarelor venoase. Senzatiile de furnicáturi și intepäturi pot HH 
la rindul lor privite ca manifestări de tetanie senzitivă. 

Din cauze independente de voința noastră examenul excitabilitätii 
electrice nu a fost practicat decît tardiv după tratamentul cu paratiron. 

Rezultatul acestui examen a fost negativ dar rezervele ce trebuie 
făcute asupra acestuia sînt ușor de înţeles. 

Vom releva de asemenea lipsa semnului Chvostek și insistăm asupra 
absenței hipocalcemiei. 

In ciuda tuturor acestor argumente bolnavul avea simptome evidente 
care sugerau, un sindrom de tetanie. 

Aceste simptome recunosc oare o etiologie paratiroidiană ? 

Freudenburg a vorbit de o hiperexcitabilitate şi chiar de o 
tetanie normocalcemică, și este de părere că în aceste cazuri nu este 
vorba de o insuficiență paratiroidiană. 

Totuși o tulburare a metabolismului calciului reiesea în cazul nostru, 
din examenul radiografic care arată între altele calcificäri multiple ale 
plexurilor coroide. 

O altă chestiune importantă credem că trebuie ridicată cu acest 
prilej. Compoziţia singelui se menține în mod general destul de con- 
stantă nevariind decit dacă echilibrui mineral al organismului este pro- 
fund atins, ceea ce se întimplă în cazurile de tetanie paratireoprivă. O 
ipoteză ar fi că orice diminuare a functiei paratiroidiene determină, indi- 
ferent de grad și chiar de la început, o scădere evidentă а calcemiei 


478 С. I. PARHON 


astiel încît în absenţa acestui fenomen am putea exclude hipoparatiroidia. 
Altă ipoteză ar îi însă că hipocalcemia nu este decît consecinţa altor 
tulburări ale metabolismului calciului ce se petrec în intimitatea tesutu- 
rilor și sînt capabile de a determina Simptome chiar în absența inodifi- 
cărilor nete ale calcemiei. Această problemă merită, după părerea noastră, 
să fie formulată si studiată de acum înainte. - 

Remarcăm de asemenea că potasemia а fost crescută la bolnavu! 
nostru, care a dus la o creștere a raportului K/Ca, ceea се echivalează 
cu o scădere relativă a calcemiei. 

Șaua turcească modificată ridică în plus problema unei relaţii posibile 
între o alteratie a funcției hipotizare si tulburarea trofică de care ne 
ocupăm. 

O alteratie primitivă hipofizară a putut influența, prin intermediul 
hormonului paratireotrop, funcția paratiroidelor sau dimpotrivă o tulburare 
primitivă а paratiroidelor initial hiperfunctionalá a provocat calcificările 
plexurilor coroide și a selei turcești ducind la o lezare a hipolizei. 

Noi trebuie sá ne intrebám in ce mod s-a produs scleroza retractilá 
a aponevrozei.palmare, leziune care nu interesează pielea ca si țesutul 
conjunctiv lax profund dar care determină cu toate acestea adevăraţi 
noduli fibrosi (formațiile fusiforme dure răspîndite pe ici pe colo deasupra 
aponevrozei). | 

Aceasta nu se poate explica decît printr-o tulburare specială а meta- 
bolismului local. Pare. probabil că este vorba de о repartiție inegală. a 
calciului (în legătură poate cu insuficiența paratiroidiană), in diferitele 
țesuturi, determinind prin acumulare in apronevroza palmarä, formarea 
de noduli. 

Sigur este faptul cá retractia a cedat repede la terapia cu paratiron, 
după ce in prealabil toate tratamentele întrebuințate nu au dat nici un 
rezultat. În cazul nostru nu poate îi vorba de o cauză profesională sau 
ereditară (nu cunoaște nici un caz asemănător în familie), și nu putem 
să credem că leziunea pulmonară a putut interveni în patogenia acestei 
afecțiuni (cu excepţia eventualității unei localizări paratiroidiene а tuber- 
culozei care de а a tost observată în unele cazuri de tetanie). 

= “Cazul nostru confirmă existența unei tulburări umorale ре care trata- 
mentul paratiroidian a jugulat-o în mare măsură. 

Localizarea 'pr&dominantă a procesului patologic în regiunea: mijlo- 
cie și internă а aponevrozei precum si relativa sa simetrie. ага, cu toate 
acestea existența unei predispozitii locale în legătură poate cu condiţiile 
speciale de inervatie. 


i 


 KOHTPAKTYPA ЛАДОННОГО АПОНЕВРОЗА, AKPOLIHAHO3 +. 
H ЯВЛЕНИЯ. ГИПОПАРАТИРЕОЗА 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 
Авторы излагают наблюдение больного с двусторонней контракту- 


рой ладонного апоневроза, более выраженной с. левой стороны, уз KoTo- 
рого был также отмечен акроцианоз. 


OPERE ALESE 419 


Вышеупомянутое расстройство находится, в некоторых случаях, B 
связи C недостаточностью околощитовидных желез. 

С другой стороны, Лериш сообщил о наблюдавшихся им двух слу- 
чаях, в которых коитрактура ладонного апоневроза была, по-видимому, 
всвязи с недостаточностью околощитовидных желез и применение ак- 
тивного экстракта этих желез имело благоприятное влияние. 

. Такое же. лечение вызвало очень зиачительное улучшение в случае, 
являющемся предметом настоящего сообщения. 

“Следует ' отметить, что кальциемия в этом случае не была явно 
понижена, у больного не отмечалось симптомов Хвостека, Вейса и др. 
Ставится вопрос, является ли снижеиие содержания кальция в крови 
характёрным и начальным симптомом любой недостаточности околощи- 
товидных желез, независимо от степени недостаточности. Может быть, 
утому CHMIITOMy предшествуют другие симптомы в связи C нарушения- 
ми тканевого обмена кальция, которые лишь позже отражаются на 
кальциемии. . 

В описанном случае рентгенограмма выявила присутствие множе- 
ственных обызвествлений сосудистых сплетений, что, все же, указывает 
на существование нарушения обмена кальция. Отмечено также суще- 
ствование костного моста между наклоненными отростками и остеофит- 
ными образованиями, 

В данном случае речь идет о гипофизарном расстройстве, оказав- 
шем свое действие через посредство паратиреотропного гормона. 

Отмечается также существование гиперкалиемии, что приводит к 
повышениому отношению K/Ca, эквивалентному относительной гипо- 
кальциемии. Что касается контрактуры ладонного апоневроза, то она 
может быть в связи с увеличенным отложением кальция на этом уровне. 


RETRACTION DE L'APONEVROSE PALMAIRE, 
ACROCYANOSE ET PHENOMENES D'HYPOPARATHYROÏDIE 


ВЕЗОМЕ 


L'auteur expose Pobservation d'un malade présentant une rétrac- 
Don bilatérale de l'aponévrose palmaire, notamment du cóté gauche, ainsi 
qu'une acrocyanose. 

Ces troubles sont en relation — du moins dans quelques cas — avec 
l'insuffisance parathyroidienne. 

D'autre part, Leriche a présenté l'observation de deux cas dans les- 
quels la rétraction de l'aponévrose palmaire semblait également se ratta- 
cher à Pinsuffisance parathyroidienne et а été favorablement influencée 
par un extrait parathyroidien actif. в 

Le méme traitement a été suivi d'une amélioration trés marquée dans 
le cas qui constitue l'objet de cette communication. 
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Toutejois, la calcémie n'était pas diminuée d'une maniere évidente et 
le malade ne présentait pas les signes de Chwostek, Weiss, etc. Les auteurs 
posent le probléme si la baisse de la calcémie est un symptóme caracté- 
ristique et initial de toute insuffisance parathyroidienne, quel que soit son 
degré. П est possible que ce symptôme soit quelque fois précédé d'autres 
symptómes se rattachant aux troubles du métabolisme tissulaire du calcium 
et qui n'ont que plus tard une répercussion sur la calcémie. 

Dans le cas décrit, la radiographie a mis en évidence de multiples cal- 
cilications des plexus choroides, ce qui indique pourtant un trouble du 
métabolisme du calcium. On observe également qu'un pont osseux réunit 
les apophyses clinoides à des iormations ostéophytiques. 

Un trouble hypophysaire aurait pu intervenir, en ce cas, par l'intermé- 
diaire de l'hormone parathyréotrope. 

Les auteurs mentionnent aussi une hyperkaliémie, ce qui conduit à 
un rapport K/Ca accru, équivalent à une hypercaicémie relative. Quant 
à la rétraction de Гаропёугоѕе palmaire, elle peut être en connexion 
avec une plus grande accumulation de calcium à ce niveau. 


iM deet АЙ rotas aa Îi feo a EH RCM ЧААР UT 


ACROCIANOZĂ, SCLERODERMIE 
ȘI INSUFICIENȚĂ PARATIROIDIANA * 


Sclerodermia rámine incá una din marile enigme ale patologiei. 

Fiecare caz ce se prezintă merită să fie cercetat. 

În special problema patogeneticä este încă foarte obscură. 

Relaţiile sclerodermiei cu alteratii ale nucleilor bazali par între 
altele a fi puse în evidenţă prin coexistenta acestui sindrom cu alte com- 
plexe simptomatice în care leziunile acestor nuclei sînt incontestabile. 

Panegrossi, Palmieri etc. au observat spre exemplu, scle- 
rodermia asociată cu sindromul Parkinson. Pe de altă parte în foarte nu- 
meroase cazuri de sclerodermie se întîlnesc alteratii ale glandelor endo- 
crine care nu par a reprezenta simple coincidente si pentru care пи se 
poate sustine cá sint totdeauna secundare procesului sclerotic. 

Observatia ce urmează pune din nou problema relaţiilor dintre scle- 
rodermie si insuficiența paratiroidianá si acea corticosuprarenalá. 

E. S., de 39 de ani (născută în Botoșani), domiciliată in Ploesti, consultă pentru 
insomnie si prurit. 

А. Е. C. Mama în vîrstă de 60 de ani este o fire „extrem de nervoasă“; de 
5—6 ani suferă de stomac („aciditate stomacală“). Tatăl, în vîrstă de 70 de ani, este 
sănătos. Bolnava nu ştie ca cineva din familie să fi suferit de ceva asemănător cu 
boala sa. Sint 7 copii la părinţi: 4 surori si 3 fraţi, sănătoşi cu toţii. Bolnava este 
a 4-a dintre ei. 

A. P. A suferit de pojar în copilărie; de altă boală nu știe să fi suferit. Men- 
struafia i-a venit între 12 si 13 ani; ţinea 3 zile, nedureroasă şi putin abundentă, 
Märitatä la 25 de ani, n-a avut nici о sarcină. După ce's-a măritat menstruatia dura 
cîte 4 zile, pierderea de sînge fiind mai abundentă ca înainte. La 33 de ani a avut 
o metrită care s-a vindecat prin tratament. Timp de cîteva luni a suferit de hiperaci- 
ditate gastrică pentru care a fost supusă la un regim alimentar. 

Istoric. La 34 de ani pe cînd locuia la Brașov, a stat într-o locuință umedă, a 
suferit de frig, suportind greu clima acestui oras. Bolnava spune cá îi înghetau atit 
de tare mîinile încît plingea pe stradă de durere. A început să sufere de dureri arti- 


* Publicat în Acta endocrinologica, 1943, vol. 10, nr. 4. 


31 — Opere alese, vol. III — с. 48. 
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culare. sensibilitatea la frig a crescut, mai ales la miini. Acestea la frig devin violet: 
și reci; la căldură devin albe ca ceara simțind infepáturi extrem de dureroase. În 
urma unui tratament prin injecții, recomandat de un medic, bolnava a căpătat un 
prurit care a ţinut timp de З săptămini (medicul i-a spus că pruritul este datorit 
injectiilor) ; a urmat un regim alimentar numai de fructe, după care pruritul a dis- 
părut. Cu 4 ani în urmă а fost la Cluj într-un sanatoriu unde i s-au făcut injecții 
cu testoviron. După ieșirea din sanatoriu s-a simțit mai rău. A început să aibă hemo- 
ragii abundente timp de 2 luni. A urmat un tratament cu pro'uton si luteocresciná 
(3 şi 5 injecții) apoi a făcut 16 injecții cu anertan. După 5—7 zile a avut o menstrua- 
Не normală care a durat 6 zile. 

De un an a observat că pielea de pe faţă se îngroașe și apar noduli sub piele. 
A început să aibă din nou prurit cutanat pe față, piept si partea superioară a spatelui. 
În aprilie 1942 s-a mutat la Ploești. 

Examenul fizic. Talia 1,54 m, greutatea 55 kg. Diametrul antero-posterior al 
capului 18 cm; diametrul biparietal 14 cm; indice cranian 77,77 (subdolicocefal) ; 
circumferința craniană 54,5 ст. Frunte plană vertical, convexă transversal; înălțimea 
pe linia mediană 6,5 cm; formă dreptunghiulară. Arcadele sprincenoase putin proemi- 
nente; sprincenele par uniform de bogate pe toată lungimea. Distanţa dintre ochi 
2.5 cm, irisul căprui închis, clipirea rară. Nasul înfundat la rădăcină, mai mult lung, 
drept, cu marginea anterioară terminată printr-o fatetä patrulateră. Filtrul nasului 
în formă de jghiab, cu marginile proeminente. Peri p» buza superioară. În jurul bu- 
zelor pielea este mai albă ca restul feței și îngroșată. Gura de mărime mijlocie, cu 
tuberculul median șters. Dentiţia este alterată (carii multiple). Incisivii superiori pre- 
zintă pete mai albe ca restul dinţilor, parcă ar fi picături de luminare. Urechea 6 cm 
lungime cu lobulu| aderent. Lungimea gitului 7 cm; circumferința 35 ст; tiroida 
nepalpabilă. Diametrul biacromal 35 cm; diametrul antero-posterior la nivelul coastei 
a 4-a, 19 cm; circumferința toracică la același nivel 86 cm, la bază 81 cm; lungi- 
mea sternului 18 cm. Mamelele de marime mijlocie. Reiiefurile osoase nu sînt vizibile. 
Țesutul adipos destul de bine dezvoltat. Coloana vertebrală dreaptă. Lungimea brațului 
32 cm, aceea a antebraţului 24 cm; circumferința brațului la mijloc 24 ст, la bază 
23,5 cm; circumferința antebraţului 24 ст. Diametrul bicretal 36 cm. Lungimea 
coapsei 38,5 cm, a gambei 31 cm; circumferința coapsei la mijloc 51,5 cm, la rădăcină 
40 cm; circumferința gambei la mijloc 32 ст, la rădăcină 19 cm; lungimea piciorului 
23 cm, circumferința piciorului 21,5 cm. 

Părul capului este castaniu, moale, mijlociu dezvoltat, nu prea rar. Părul axilar 
și pubian bine dezvoltat; ïinsertia acestuia de tip feminin. Pe membrele superioare 
lipseşte. Pe gambe peri putin abundenti. vs 

Pielea în general are o culoare galbenă, cu regiuni mai închise pe piept, regiunea 
dorsală superioară si abdomen (mai ales în regiunea subombilicală). Pe frunte, porti- 
unea inferioară а obrajilor, în jurul buzelor si regiunea subombilicală pielea este în- 
groșată si aderentá de țesutul din profunzime. Strii cutanate atrofice pe fața supero- 
internă a brațelor si în regiunea subombilicală, în special la dreapta. Pielea de asé- 
menea este îngroșată pe dosul mim si pe fata palmará. Degetele umflate cu pielea 
groasă aderentá, sint reci si cianozate. În special policele si arátátorul mîinii drepte 
sint mai atinse, pielea pe fața palmară fiind dură, scortoasä. La membrele inferioare 
pielea este mai elastică afară de aceea din regiunea antero-internă a gambelor unde 
pare că aderă de tibie. Picioarele sînt de culoare galbenă, reci. 
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Sensibilitatea termică pare întirziată la membre, mai ales la degetele de la 
mini, atit pentru senzaţia de frig cit si pentru aceea de cald. De asemenea sensibili- 
tatea dureroasă este scăzută la degete, mai ales la policele si arátátorul miinii drepte, 
unde bolnava nu percepe decit infepáturile mai profunde. 

Reflexul rotulian nu este modificat. Forța dinamometrică musculară 50 la dreapta, 
45 la stînga. Bolnava nu poate fluiera decit cu greu si nici încreți fruntea. Somnul 
este superficial, cu visuri terifiante. Pofta de mincare redusă, are senzația de balonare 
după masă. Suportă bine căldura: si suferă mult de frig. Are un prurit cutanat, mai 
ales la față, abdomen si regiunea dorsală superioară ce se accentuează la frig. 

Examenul biochimic al singelui arată: К = 0,200 9%; Ca = 0,085 2%; 
К/Са = 2,35; glicemia == 1,15 go; cloruri 5,20 g% ` colesterolemia 1,40 g%o 


În rezumat, este vorba de o bolnavă in vîrstă de 39 de ani care pare 
a mosteni de la mama sa un temperament nervos. Pacienta a suferit de 
hiperaciditate gastrică si a avut o metrită. A locuit într-o localitate de 
munte, cu climatul relativ rece și într-o locuință umedă. Atunci a suferit 
foarte mult de frig. Simtea mîinile atit de îngheţate şi dureroase că plingea 
pe stradă din această cauză. Tot atunci a avut dureri articulare. 

Sensibilitatea ia temperatură, în special la miini, se manifestä prin 
cianoza extremităților la frig si la căldură prin paloare cu intepáturi 
extrem de dureroase. In urma unor injecții (2) a căpătat un prurit. 1 s-a 
recomandat de un medic hormon masculin în injecții după care a avut 
metroragii etc. 

De un an au început modificările cutanate caracteristice ale sclero- 
dermiei care este asa de tipică incit ni se pare inutil să discutăm diag- 
nosticul. 

Un examen biochimic al sîngelui a arătat o scădere evidentă S cal- 
ciului 0,085 g% si o creştere paralelă a potasemici serice 0,200 g%. De 
asemenea a raportului K/Ca (2,95). Glicemia prezintă о tendință la 
creştere 1,15, iar colesterolemia la scădere 1,40, clorurile gásindu- se spre 
limita inlerioará 5,20. 

Rezultatele acestui examen desteaptá ideea unei insuficiente parati- 
roidiene în special prin scăderea calcemiei și creșterea potasemiei. 

O tendință la o insuficientă utilizare a glucidelor (de unde tendinţa 
la hipergiicemie) а fost notată și la animale paratiroidectomizate. 

În ceea ce privește colesterolemia ea a fost găsită ceva mai scăzută 
în cazul nostru, pe cîtă vreme experimental, în cercetările ce le-am făcut 
cu Elena Derevici sau си I. Ornstein, am găsit-o crescută 
după extirparea paratiroidelor. Dar într-un caz tipic de tetanie umană со- 
lesterolemia era de asemenea scăzută. 

Clorurile în cazul nostru sînt sub limita inferioară considerată ca 
normală. 

Pentru o insuficiență paratiroidiană vorbește de asemenea faptul că 
suporta greu irigul în special la extremități, în raport desigur cu un 
spams al vaselor. 

Cianoza extremităților se observă de asemenea în insuficiența para- 
tiroidiană. Acest fenomen exista într-un caz pe care l-am relatat cu 
Werner. De asemenea, într-un caz de tetanie caracteristică, simptomul 
esenţial de саге se рИпреа bolnava era cianoza nasului, 
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Sclerodermia este precedată sau debutează adesea prin tulburări 
vasomotoare ca edemul cutanat, cianoza etc. Sclerodermia este conside- 
rată ca un stadiu mai accentuat al acestor tulburări datorită spasmului 
vascular durabil sau des repetat. 

S-au mai descris cazuri în care sclerodermia era asociată cu insu- 
ficienta paratiroidianä. Astiel Dupré si Guillain au observat 
sclerodermia coexistind cu tetania și sindromul Basedow. De asemenea, 
asociația tetaniei cu sclerodermia a fost relatată si de Menjuowa, 
Curschmann si Moehling. Kraus a găsit leziuni de parati- 
roidá interstitialá in aceeași dermatodistrolie. 

In același sens pot îi menționate cazurile de sclerodermie cu cata- 
ractă (Rothmund, Werner, Vossius si Tscherkovschi, 
Pinard si Führer). Se cunoaste legátura dintre cataractá si hipo- 
calcemie. Michon si Bohéme, Lereboullet si Le Long 
au gásit de asemenea in sclerodermie hipocalcemie. Dar intr-un caz pe 
care l-am observat cu Kreindler cataracta coexista cu o hipercal- 
cemie. 

Fără să se poată contesta coexistenta sclerodermiei cu insuficiența 
paratiroidiană multi autori tind astăzi să o pună în legătură cu hiper- 
paratiroidia și hipercalcemia. În acest sens vorbesc cazurile relatate de 
Pautber și Zorn, Naegeli, Fernet și Bureau, Jung 
și Chinassi-Hakki, Parhon $1 Milcu. 

S-au observat însă și cazuri cu calcemia normală. 

În sensul unei legături patogenice între sclerodermie și hiperpara- 
tiroidie vorbesc și ameliorările obţinute de Leriche si Jung, Ma- 
thieu, Pinard și Fiihrer, după extirparea parțială a parati- 
roidelor sau după legarea arterei tiroidiene superioare (Gattelier și 
Durupt) care ar echivala cu o paratiroidectomie fiziologică. 

În sfirsit în același sens vorbesc cercetările experimentale ale lui 
Selye care a observat alteratii sclerodermice la şobolanii injectati cu 
parathormonă. 

АН insuficiența cît si hiperfunctia paratiroidiană ar putea favoriza 
deci apariția sclerodermiei. 

Și în alte împrejurări depărtarea de un optim funcțional determină 
tulburări asemănătoare. 

Desigur că intervenţia concomitentă a altor factori nu este exclusă 
ci chiar probabilă. De altfel nu orice insuficiență nici orice hiperfunctie 
paratiroidiană se însoțește de sclerodermie. 

Poate că aceste tulburări endocrine nu fac decît să realizeze un teren 
favorabil pentru acțiunea unor factori (iniectiosi ?) ce rămîn încă de 
cercetat. 

Rolul alteraţiilor metabolismului calciului in sclerodermie nu ni se 
pare însă a putea fi contestat si într-o lucrare, în colaborare си Cara- 
man, am atras atenția asupra acestui fapt. 

Și alte modificări endocrine au fost de altfel invocate în patogenia 
sclerodermiei, printre acestea insuficiența glandelor suprarenale și notăm 
cu această ocazie asociația posibilă a celor două sindroame (Jung si 
Chinasii Nakki). 
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In cazul de sclerodermie pe care l-am publicat си M. Isanos si 
Briese aiteratiile cele mai însemnate au fost găsite în glandele supra- 
renale. 

Din acest punct de vedere nu este fără interes să notăm cá sindro- 
mul umoral din cazul nostru ar putea fi privit si ca un sindrom de insu- 
ficientä suprarenală. 

Pentru acest sindrom se poate invoca scáderea clorurilor si a co- 
lesterolului ca si creșterea potasiului. Glicemia prezintă mai degrabă o 
tendintá de crestere. 

Ni se pare cá trebuie să ridicăm aici problema dacă in unele cazuri, 
pe anumite constituţii, o insuficiență paratiroidiană nu determină și o 
insuficiență corticosuprarenală. 

În acest sens ar pleda și cercetările experimentale ale lui Alquier, 
ca și acelea făcute de Marinescu și noi înșine, care au condus la 
concluzia că extirparea paratiroidelor determină o scădere а lipidelor 
corticosuprarenale. 

Se poate obiecta că aceste experiențe au fost făcute pe cîini ale căror 
plăgi operatoare se infectează uşor și că infecțiile conduc la aceiași 
rezultat. 

De asemenea trebuie să notăm că V. Babes si V. Ionescu 
n-au constatat scăderea lipidelor corticosuprarenale după aceeași operaţie, 
la aceeași specie zoologică. 

Dar acești autori au hrănit animalele lor cu lapte ceea ce poate fi 
considerat ca un tratament al insuficientei paratiroidiene. 

Oricum ar fi, problema raporturilor insuficientei, ca si hiperfunctiel 
paratiroidelor sau a celei suprarenale cu sclerodermia, merită să Не încă 
aprofundatà. 

Tot astiel relaţiile acestei boli cu alte glande endocrine asupra 
cárora nu vom vorbi in aceastá comunicare. 

Pentru aceste probleme trimitem pe cei doritori la lucrárile noastre 
anterioare. Recomandám de asemenea documentatul articol asupra sclero- 
dermiei din tratatul de neurologie al lui Вит Ке. 


АКРОЦИАНОЗ, СКЛЕРОДЕРМИЯ И НЕДОСТАТОЧНОСТЬ 
ОКОЛОЩИТОВИДНЫХ ЖЕЛЕЗ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Описывается случай больной 39 лет, которая унаследовала. по- 
видимому, от своей матери «иервный» темперамент. В анамнезе кон- 
статируется повышенная кислотность желудочного сока и метрит. Боль- 
ная чрезмерно чувствительна к холоду. Отмечается цианоз конечностей. 
Со временем развилась типичная склеродермия. 

Исследование крови показало гипокальцемию и гиперкалиемию, 
гипохолестеринемию с намечающейся гипергликемией. 
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Эти результаты ставят вопрос о существовании недостаточности 
околощитовидных желез. 

Приводятся литературные данные, согласно которым гипо- и гипер- 
функция околощитовидных желез способствует развитию склеродермии. 
Ставится также вопрос о существовании в данном случае недостаточ- 
ности надпочечников, которая могла бы объяснить частично гумораль- 
ный синдром. 

Рассматриваются связи гипер- и гипофункции околощитовидных 
желез с недостаточностью надпочечников и склеродермией. 


ACROCYANOSE, SCLÉRODERMIE ЕТ INSUFFISANCE 
PARATHYROÏDIENNE 


RÉSUMÉ 


Dans ce chapitre, on présente le cas d’une malade, âgée de 39 ans, 
qui semble avoir hérité de sa mère un tempérament «nerveux». Elle avait 
souffert d'hyperacidité gastrique et de métrite. Elle avait une sensibilité 
exagérée au froid et présentait une cyanose des extrémités. Avec le temps, 
une sclérodermie typique s’est installée. 

L'examen du sang a mis en évidence: une hypocalcémie et une 
hyperkaliémie, une hypocholestérolémie et une tendance à l'hyperglycémie. 

Ces résultats suggèrent Phypothese d’une insuffisance parathy- 
roidienne. 

L'auteur cite des données de la littérature selon lesquelles l'hypo- aussi 
bien que l’hyperfonction parathyroïdiennes  favoriseraient l’évolution 
de la sclérodermie, On pose également le problème de l'existence, dans 
ce Cas, s. une insuffisance surrénale qui, elle aussi pourrait en bonne me- 
sure expliquer le syndrome humoral. 

I] discute les relations de l'hyper- hypofonction parathyroïdienne 
avec l'insuffisance surrénale et la sclérodermie. 
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ГУ. STUDII ȘI CERCETĂRI ASUPRA TIMUSULUI 


OBSERVATII GENERALE ASUPRA TIMUSULUI 
DIN PUNCT DE VEDERE ENDOCRINOLOGIC * 


Timusul este un organ a cárui semnilicatie fiziologicá si al cárui rol 
in patologie mai comportá incá multe necunoscute. 

De aceea congresul din anul 1936 a fost de părere să pună studiul 
timusului pe ordinea de zi a Congresului Secţiei de endocrinologie din 
acest an, și mi-a făcut cinstea de a mă însărcina cu acest raport. 

Voi trece pe scurt în revistă, cunoștințele noastre actuale asupra 
acestui organ, în ceea ce priveşte importanța lui endocrinologică în stare 
normală și patologică, din punct de vedere morfologic, chimic și psi- 
hologic. 

Dar înainte de. a trece la expunerea subiectului, trebuie să spun, că in 
alará de articolele originale pe care le-am putut consulta, izvoarele mele 
principale de documentare au fost următoarele : numeroase fapte si nume- 
roși autori citati în raportul meu, sînt menţionaţi după aceste lucrări :- 


Asher, Physiologie der inneren Sekretion 1936. 

Hammar, Die normal-physiologie thymusforschung im letzten  vierteljahrhundert, 
Leipzig, 1936. 

Lenhart, Die Thymusfunction. Ergebn, der inn. Med. etc., Berlin, 1936. 

Loewenthal, Thymus. in Handb. der inn. Sekr. (Herausg. M Hirsch) vol. I, 
Leipzig, 1932. $ 

Lucien, Parisot et Richard, Traité d'endocrinologie. Les parathyroides. Le 
thymus, Paris, 1927. 

H. Matti, Physiol. u. Pathol., der Thymusdrüse. Ergebn. der inn. Med., vol. X., 1913. 

M. Pende, Endocrinologia. Fiziopatologia del timo, vol. I, p. 680 si El-stati timice, 
vol. II. p. 383, Milano. | 

Thomas, Physiologie des Thymus, în Handb. der inn. Sekr., vol. IL, 1922, p. 423. 


Menţionăm de asemenea cá in Rominia, T. şi M. Cahane au pu- 
blicat recent: Privire generală asupra functiunit endocrine a timusului, 


Miscarea med. rom., 1936, nr. 9—10. 


* Raport prezentat la Congresul al XVII-lea al Societății romíne de neurologie, 
psihiatrie, psihologie, endocrinologie și medicină legală, Iaşi, oct. 1937. 
Publicat în Bull. mém. Sect. endocr. 1937, nr. 7, р. 181. 
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CITEVA NOȚIUNI DE MORFOLOGIE 


Timusul derivă din peretele celei de-a 3-a, și în mai mică măsură, 
cel puţin la unele specii, din peretele celei de-a 4-a şi chiar a 5-a pungi 
branhiale, și din acest punct de vedere îl putem apropia de paratiroide, cu 
care are o origine comună. 

Originea primitiv epitelială a timusului este indiscutabilă. La origine 
el prezenta un organ pereche format din proliferarea regiunii ventrale a 
peretelui pungilor branhiale citate mai sus, care se evaginează formînd 
tuburi al căror perete continuă să înmugurească. Dar timusul complet 
dezvoltat, asa cum îl întîlnim la copil sau la animalele tinere, prezintă o 
structură mai complexă. Este format din două zone, dintre care una mai 
externă si mai densă, zona corticală, înconjură altă zonă centrală sau 
medulară, care este mai deschisă la culoare. Această structură se intil- 
neste in toti lobulii timici. 

Zona medulará a diferitilor lobuli se continuá cu cea a lobulilor vecini. 
Glanda prezintă o finä tramá conjunctivá care este în continuitate cit 
capsula organului si cu vasele; altă {гата de celule epiteliale ramificate 
formează in organ o rețea ale cărei ochiuri contin celule mici, reduse 
aproape numai la nucleu, foarte dense în zona corticală, dar mai rare în 
cea medulară. Aceasta din urmă conține in plus celule mononucleare си 
nucleul mai deschis decît precedentele, și cu protoplasmă mai abundentă, 
rare eozinofile si mastocite, si mai ales formaţii speciale pluricelulare 
dintre care unele amintesc destul de bine bulbul cepii sau corpii cornoși 
` al anumitor tumori epiteliale, si care sint denumiți corspusculii Hassall. 

S-a discutat mult despre natura diferitelor forme celulare. Aproape 
loti autorii admit natura epitelială al reticulumului timic, şi susțin că cor- 
pusculii Hassall derivă din juxtapunerea celulelor epiteliale, cu toate că 
unii dintre autori au admis de asemenea participarea, putin verosimilă, 
a vaselor. 

Mai mult discutată a fost, și mai este încă, originea micilor celule 
timice pe care Dustin le numește timocite. Pentru acest autor si alții 
ca: Asher, Schridde, Barbano, Fedolii, Livia Pirochi, 
Fritsche, Deausley, aceste timocite provin din epiteliul primitiv 
al peretelui pungilor branhiale, și reprezintă celule proprii timusului. 
Pende este de aceeași părere. Dimpotrivă, după Hammar, aceste 
celule n-au nimic specific fiind vorba de fapt de limfocite care au invadat 
germenul primitiv al organului în transformare. Acest organ ar îi în acest 
caz, în același timp limfoid și epitelial. 

Partizanii naturii limfocitare, isi bazează părerea pe următoarele 
fapte : se poate urmări în epoca de dezvoltare și de regenerare a timusului 
invazia limfocitelor în interiorul organului. Acest fenomen a fost studiat 
$1 s-au obținut rezultate pozitive la diferite clase și specii variate de ani- 
male, de către Hammar, Mietens, Dantschakoii, Maximov, 
Molliers, Hartman, Badertscher, Terni, Winiwarter, 
Castellaneta, Hill etc. 

Cercetările lui Barbano, Fedolfi, Livia Pirochi, Frit- 
sche şi Deausley nu au dus la aceleaşi rezultate. 
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Comportamentul identic sau foarte asemánátor al timocitelor si lim- 
"focitelor față de serurile citotoxice, regresarea paralelă a organelor limfo- 
ide in timpul inanitiei, potentialitätile lor asemănătoare au fost de ase- 
menea invocate de autorii care considerá micile celule timice de naturá 
limfocitará. 

Dustin a atras atenţia cá reacţiile la substanţele care determină 
cariochineze, diferá in celulele timice si celulele ganglionilor limfatici. 

S-a constatat de asemenea cá nucleina din timus este mai abundentá 
decit in ganglioni. Dar, Ham m ar a atras atenţia cá trebuie ținut seama 
si de celelalte constituente (ţesut conjunctiv, vase, nervi etc.) ale acestor 
organe. 

După impresia noastră, argumentele partizanilor teoriei limfocitare 
sînt destul de puternice pentru a fi convingătoare. Imigrarea limfocitelor 
în interiorul organului în timpul dezvoltării și a regenerării lui ar îi 
suficiente din acest punct de vedere. Dar trebuie să adăugăm că noi 
n-avem cercetări personale, ceea ce ne impune rezerve, înainte de a trage 
concluzii. 

Printre problemele importante, indicate de Hammar în aceste 
studii morfologice asupra timusului, trebuie să reținem si pe aceea a dile- 
rentierii acestui organ si mai ales a formării medularei lui. El înclină să 
atribuie un rol limfocitelor, în constituirea acestei zone, dar invocă şi in- 
terventia posibilă a шегуаНе! parasimpatice. Remarcá, în acest sens, că 
nervul vag își trimite гатійса{ше în porțiunea centrală a lobulilor timici 
înaintea formării medularei ; de asemenea citează interesantele cercetări 
ale lui Pighini privind modificările structurii acestui organ după 
vagotomie. 

Hammar studiază factorii excitatori $1 depresivi pentru corpus- 
culii Hassall si pentru micile celule timice. Ajung întîi la concluzia că 
factorii care reglează cantitatea de parenchim și aceea care determină 
numărul corpusculilor Hassall nu sînt identici. 

Printre factorii care stimulează creşterea numărului corpusculilor 
Hassall, el retine acțiunea glandei tiroide, în boala Basedow, constatin- 
du-se creșterea numerică a acestor formațiuni. Toxinele microbiene exer- 
cită de asemenea o acțiune excitantă asupra acestor corpusculi. Aceste 
fapte îl fac pe Hammar să se gindeascá la importanța funcțională, in 
apărarea organismului, pe care trebuie s-o aibă acești corpusculi, fără 
însă să decidă dacă este vorba de un fenomen de fixare a substanţelor 
toxice, sau despre o elaborare de hormoni. 

Tiroida exercită si еа, după Hammar, o acţiune limfocito-exci- 
tatorie, în timp ce suprarenalele și hormonii secretati de glandele genitale 
inhibă limfopoieza. Astfel se explică regresiunea relativă a timusului la 
vîrsta pubertátii cînd acești hormoni intră în acţiune. 

Structura timusului variază cu virsta. Corpusculii Hassall sint 
aproape inexistenti în viața embrionară, si nu apar decît mai tirziu. În 
plus, diferiți factori exogeni ca infecțiile și intoxicatiile au o acțiune im- 
portantă asupra acestui organ. Se observă în special o scădere marcată 
a limfocitelor corticale, imigrarea lor în medulară sau pătrunderea lor 
în vase. În felul acesta diferenţa între cele două zone dispare. Se produce 
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о omogenizare sau inversiune a structurii organului. Această regresiune 
poartă numele de involutie accidentală. Ігайіегеа organului, inanitia, sar- 
cina, lactatia duc la acelaşi rezultat. Parhon si colaboratori a observat 
acest fenomen în perioada de clocire la păsări. Dar o transformare analogă 
se produce de asemenea la pubertate. 

Ne este imposibil să insistăm aici asupra tuturor alteratiilor timu- 
sului întilnite în diferite stări patologice. 

Trebuie totuși să semnalám persistenta, hipertrofia sau tumorile timu- 
sului, găsite la aproape jumătate din cazurile de miastenie si trebuie să 
mai spunem că în ceea ce privește hiperplazia observată în „starea timico- 
limiatică“, cercetările autorilor moderni, si în primul rînd cele ale lui 
Hammar, impun cele mai serioase rezerve, de cînd știm că volumul 
și greutatea timusului normal sînt in general mult mai mari decit am 
crezut pînă acum, autorii vechi netinind îndeajuns cont de importanţa 
ienomenului indicat sub numele de involutie accidentală a timusului. 


* 


Studiul chimic al timusului este de asemenea interesant din punctul 
de vedere care ne interesează. Bang dă următoarele cifre (95) pentru 
compoziția chimică a timusului. 


Apă 80,41 
Substanțe solide 19,59 
Albumină totală 11,29 
Nucleoproteide 1,03 
Nucleohistone 3,15 
Substante alcoolice 2,48 
Cenusä 1,59 


Timusul uscat contine după Lilienfeld, 1,76% albumine, 
68,78%, leuconucieine, 8,67% histone, 7,57% - lecitine, 4,02% grăsime; 
440% colesterol si 8,8% glicogen. 

Bang (1904) insistă asupra diferențelor chimice existente între 
timus și ganglionii limfatici. 


Timus Gang. limfatici 
Albumină 11,29 13,79 
Nucleohistone 3,15 0,69 
Cenusá 1,59 1,05 


Delezenne spune cá timusul este printre organele foarte bogate 
în zinc, acesta fiind strîns legat de fermentii nucleolitici. 

Crotti spune, bazindu-se pe analizele lui Lilienfeld, cá timu- 
sul contine mult fosfor. El se găsește sub forma nucleoproteidelor si а 
nucleohistonelor, tot fosforul găsindu-se în compuşi nucleici. Conţinutul 
în fosfor al nucleoproteidelor este de 0,43%, iar acele al nucleohistonelor 
este de 3,25%. Scherer găsește în timus baze purinice xantine și hipo- 
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xantine. Mici cantităţi de acid lactic, formic sau de săruri amoniacale au 
fost de asemenea găsite in acest organ. S-a întîlnit in plus o enzimă ca- 
pabilă să dedubleze acidul nucleinic. Este vorba de nucleaza lui Schit- 
tenhelm. 

In afarä de aceste prime cercetäri asupra chimiei timusului, trebuie 
sá le semnalám pe acelea ша! recente privind anumite extrase sau sub- 
stante active preparate cu acest organ. Astfel, Hanson a preparat un 
extract timic care activeazá puternic cresterea. El a intrebuintat hidroliza 
organului prin НСІ în soluţie de 0,5% la cald. De acest extract s-au ser- 
vit Lawrence și colaboratori în cercetările lor asupra acțiunii trata- 
mentului timic la mai multe generații succesive de șoareci. 

Să dám de asemenea (după Asher) felul în care a preparat 
Nitschke substanțele cu care şi-a făcut cercetările asupra metabolis- 
mului calciului și fosforului si metoda de care s-a servit însuşi Asher 
pentru prepararea „timocrescinei“ sale. 

Nitschke a preparat (1929) un extract de timus în felul următor: 
timusul de vițel este tocat cu mașina Si pus intr-o cantitate egalá de 
soluție de acid acetic 10%. După ce se agită amestecul, se fierbe la baie 
marie pînă la 70 grade, apoi se răcește. Lichidul acid este adus la un 
pH 8—9 (deci alcalin) adáugindu-i cu precauţie, o soluţie de hidrat de 
Na 40—50%, evitind о ridicare mare a temperaturii. După o nouă răcire 
se adaugă o cantitate egală de alcool de 96 grade si se amestecă. După 
citeva ore se filtrează acest amestec și soluția se reduce prin fierbere la 
1/5 din volumul ei initial, ceea ce determină o puternică tulburare a solu- 
Dei, Se răcește din nou. 

În afară de substanțele active, acest extract conține NaCl și acetat 
de sodiu, albumine şi alte impurități. Din acest extract se pot separa 
două substanţe, una hidrosolubilá si care rezistă la fierbere si la acţiunea 
acizilor și a alcoolilor. Nu dializează prin membrane de colodiu, dar 
această operație o face inactivă. A doua substanţă se separă din extract 
prin agitarea acestuia cu eter, ceea ce pledează pentru natură ei lipoidică. 
Este solubilă în eter şi acetonă. Nu este solubilă în apă pură, dar este la 
fel de rezistentă la acţiunea alcoolilor, a acizilor si la fierbere. 

Asher a arătat că atunci cînd trebuie să pregătim extracte timice 
pe care va trebui să le examinăm din punct de vedere al acţiunii lor 
asupra creșterii, va trebui să eliminăm de la început substanţele albumi- 
noide și grăsimile cu vitaminele liposolubile, și de asemenea corpii inhi- 
bitori care ar putea să se găsească în substanţa timică. Va trebui de ase- 
menea să avem grijă să nu intrebuintäm mijloace care ar putea distruge 
substanţa activă. 

Metoda următoare i-a dat pînă acuma cele mai bune rezultate. 

Timusul de vițel tînăr, recoltat la abator, este pus imediat la ghiatä, 
și este adus în laborator unde este despărţit cît mai repede posibil de 
tesuturile străine. Într-o cameră rece organul este trecut prin mașina de 
tocat pentru a-l împărți în fragmente mici. Aceste fragmente sînt scufun- 
date în 3 volume de acetonă anhidră și extrase timp de 6—12 ore într-un 
aparat agitator ; se filtrează printr-o pinzá si se usucă la o temperatură 
joasă. Reziduul obţinut, sub formă de pulbere poate îi păstrat mult timp 
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într-un ghețar. Acetona mai îndepărtează o substanţă inhibitorie care se 
gáseste in timus dupá Gudernatsh (1930). Pulberii uscate la rindul 
ei, i se adaugă eter lásindu-se astfel timp de circa 48 de ore Reziduu 
liber de lipoide si vitamine solubile in eter este uscat la cald, piná la 
evaporarea completă a eterului. Reziduu uscat este amestecat într-un 
mojar си o cantitate de apă distilată de 6—8 ori mai mare și lăsat la 
rece timp de circa 4 zile consecutive. Se filtreazä din nou și extractul 
apos este acidificat cu acid acetic si apoi încălzit pînă la fierbere pentru 
a determina precipitarea celei mai mari părţi a albuminelor. După filtra- 
rea si spălarea precipitatului, lichidul este din nou filtrat la mare pre- 
siune prin bujii filtrante. 

Dacă vrem să concentrăm soluția, Asher recomandă aparatul lui 
Jantzen si Schmalfuss, care permite o evaporare la temperaturi joase. 

Soluției apoase concentrate i se adaugă mai multe volume de al- 
Cool 95%, ceea ce determiná un precipitat. Acesta este extras cu alcool 
70%, ceea ce determină trecerea in soluţie a unei părți a precipitatului 
care conţine tot ce este activ. 

Pulberea obținută prin evaporarea rapidă la temperatură si presiune 
joasă este încă hidroscopică $1 trebuie să Не păstrată la adăpost de hidra- 
tare. Cînd vrem să lucrăm cu ea trebuie s-o redizolvăm în cantitatea de 
apă potrivită; soluției limpezi îi adăugăm sulfat de amoniu fără să de- 
päsim concentraţia care mai permite încă dizolvarea completă a acestei 
sări. Este recomandabil să ne apropiem de saturație, fără însă s-o atin- 
gem. Se observă formarea unui precipitat care înoată de la început la 
suprafața lichidului. Pentru a accelera separarea, intrebuintám centrifu- 
garea. Scoatem precipitatul cu o spatulă de sticlă. И spălăm cu sulfat 
de amoniu și extragem reziduu cu alcool 70%. 

Timocrescina se dizolvă complet dar mai reţine încă o cantitate mică 
de sulfat de amoniu. 

Soluţia alcoolică se evaporă în vid, ceea ce rămine este o pulbere 
încă putin hidroscopică care reprezintă timocrescina. Poate fi păstrată la 
ghețar în flacoane bine închise. Un miligram din acest preparat este activ 
în injecții subcutanate sau intramusculare. Nu contine lipoide si nici vita- 
mine liposolubile. Dă o puternică reacție a biuretului (culoare purpurie), 
ca $1 reaclia pentru tirosiná sau cea pentru histidiná. Este deci vorba 
despre un polipeptid. 


SINDROAMELE TIMICE EXPERIMENTALE SI CLINICE 


Dacá pentru majoritatea glandelor endocrine studiile clinice au pre- 
cedat si au deschis calea cercetărilor experimentale, situaţia nu se pre- 
zintá astiel si cu timusul. Cunostintele noastre asupra sindroamelor timice 
in clinica umaná sint extrem de reduse dacá nu chiar inexistente. 

Dar, dispunem de o destul de bogată documentaţie experimentală. Din 
păcate nici aici rezultatele n-au fost întotdeauna concordante, lucru care 
s-ar putea datora extirpárilor incomplete, speciei, vîrstei, condiţiilor de 
existență ale animalelor asupra cărora s-au făcut experienţele. 


pip QOIS CM QUE C CC I CCELI LUC COE Qd ИН МС y MEAM EO CEA RED SUPPE SEHR STE A E CIT NE NUT C NM зш» чре Кр УСТ СВИ у рог ТСТ Ф NES 


OPERE ALESE 497 


Pentru a tine seamă de o ordine în acest mare număr de experiențe, 
și pentru a avea rezultate mai comparabile, vom urma aici exemplul lui 
Lucien, Parisot si Richard, relatind pentru efectele timectomiei, 
cu studiul căreia începem, ceea ce s-a obținut la diferitele clase și specii 
de animale, iar apoi vom arunca o privire de ansamblu asupra problemei. 

După ce vom trece astiel în revistă rezultatele obținute cu grefe sau 
cu administrarea de substanţe sau extracte timice, vom arăta starea ac- 
tuală a cunoștințelor noastre asupra problemei sindroamelor timice la 
specia umană. 

Timectomia la ciine a fost practicată de către Friedleben (1858), 
Tarulli și Lomonaco (1894—1898), Ventra si Angio- 
lella (1899), Basch (1902—1906, 1908—1914), Sommer si 
Floerken (1908, Taudler si Ranzi (1909) Klose și 
Vogt (1907—1910), Norman si Hart (1910), Matti (1912), 
Cardenal (1917), Pighini (1922), Lindbergh (1925). 

Aceste cercetári, cu unele variatii de la un autor la celálalt, au arátat 
că această intervenție aduce o încetinire a creșterii, cu deformarea oase- 
lor, al căror conținut în calciu scade; după Klose si Vogt raportul 
P/Ca nu se schimbă. Substanţa corticală a oaselor lungi se subtiazä. 
Unii autori, ca Tarulli şi Lomonaco, Cardenal, au apropiat 
sau identificat (Matti) alteratiile osoase cu cele ale rahitismului. Ast- 
fel primii doi autori, italieni, au observat astfel de alteratii la craniu si 
membre. Matti a observat oprirea creșterii oaselor craniene și defor- 
marea membrelor. Animalele merg pe toată laba anterioară și posterioară 
(pe calcaneu). Se observă tumefactia epifizelor, proliferarea exagerată dar 
neregulată а liniei epifizare cu producere de ţesut osteoid sărac în calciu. 
Soli a notat că oasele lungi şi coastele sînt subţiri, că substanța spon- 
gioasă a diafizelor este rarefiată într-atita că poate să dispară şi măduva 
osoasă poate ajunge pînă la contactul cartilajului epifizar ; că osificarea 
encondrală este putin abundentă, țesutul osos compact, subțire, canalele 
Havers dilatate. Dar pentru el alterările găsite n-au nici o asemănare cu 
cele ale rahitismului. 

Basch a notat, între alte fenomene, că după айе experimen- 
tale calusul format se calcilicá cu intirziere si deficit şi că se formează 
pseudoartroze. 

Adaug, cá dupá Krazz (1914), care s-a ocupat indeosebi de mo- 
dificárile mandibulei si a dinţilor, animalele timectomizate prezintă o 
întîrziere în evoluția mandibulei si а dentitiei. Rauzi si Taudler 
au notat persistenta dinţilor de lapte. 

S-au mai semnalat la câinii etimizati, modificări de nutriție generală. 
Pofta lor de mîncare ar fi exagerată. Mänincä prea mult și după o stare 
de adipozitate urmează o alta de casexie progresivă care duce la moarte 
într-o perioadă de timp care variază între 3 și 14 luni, de la operaţie. 
Această perioadă de casexie a fost observată, de asemenea, de Matti 
şi Pighini. | 

Se observä grave tulburäri ale sistemului nervos: astenie, obosealä, 
flasciditatea muschilor si chiar o stare de idiotie. In aceste cazuri s-au 
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semnalat alteratii celulare foarte importante. Matti a observat о redu- 
cere importantă a volumului fibrelor musculare. Basch a observat in unele 
cazuri hiperexcitabilitatea galvanică a nervilor $1 a centrilor motori сог- 
ticali, midriaza adrenalinică, fenomene de tetanie ; creșterea excitabilitálii 
galvanice a nervilor a fost observată Si de către K lose si Vogt. 

Nordmann si Hart au notat dilatarea Si ilasciditatea miocar- 
dului; Tarulli si Lomonaco, scáderea numárului de hematii si 
a hemoglobinei. 

Acelaşi autor a observat slaba dezvoltare a glandelor sexuale, fe- 
nomen găsit și de Hugo Soli. Nordmann și Hart au notat la 
rîndul lor atrofia foliculilor ovarieni. 

În ceea ce priveşte glandele endocrine, Basch a observat slaba 
dezvoltare a tiroidei, iar Matti, Klose și Vogt au descris un 
aspect de tip basedowian al acestui organ. Matti a descris și hiper- 
trofia pancreasului (cu creșterea numărului insulelor Langerhans) si а 
medularei suprarenale, creşterea putin importantă a hipofizei. Ficatul a 
fost de asemenea găsit mărit. | 

Park si Mc Clure (1919) nu au constatat astfel de modificări. 

La pisică, timectomia а fost practicată de Ghica (1901), Mc 
Lenan (1908) care au observat după o fază de prostratie si, in ciuda 
exagerării poftei de mincare, o încetinire a dezvoltării cu casexie progre- 
sivă şi moarte după cîteva săptămîni de la operaţie. Lucien, Pari- 
sot si Richard (1927) sint de părere că dacă există cazuri în care 
nu apar tulburări, ele se datorează probabil intervențiilor incomplete si 
nu merită să Пе reţinute. 

La iepure, timectomia a fost practicată de Ventra, Langer- 
hans si Savetiew (1893), Angiolella (1899), Cozzolino 
(1903), Bracci (1905), Soli (1905—1910), Lucien şi Pari- 
sot (1908—1910), Heiman (1913), Fiore (1914). 

Cozzolino a observat alterári amintind pe cele ale rahitismului 
care duc in cele din urmá la casexie si moarte. Dar Lucien si Pari- 
sot n-au văzut decit o încetinire, slabă si trecătoare, in dezvoltarea oa- 
selor. Bracci a notat scăderea calciului in oasele, sîngele, creierul si 
mușchii animalelor etimizate. 

Rezistenţa fatä de intoxicatiile difterice, streptococice n-a fost găsită 
modificată de Cozzolino in cercetările sale. Acest autor n-a gásit 
nici modificări hematice. Dar, Fiore a observat scăderea limfíocitelor 
care se corecteazá cu extract timic. 

Lucien si Parisot au constatat in plus cá tubii seminiferi ai 
testiculilor sint mai putin dezvoltați, în timp ce glanda interstitialä este 
mai dezvoltată decît la martori. Fiore a observat că această intervenţie 
nu împiedică fecundatia la femele, dar cu toate că puii nu prezintă tul- 
burări aparente de dezvoltare, au un timus mic şi vitalitatea lor este în 
general foarte redusă. 

Carbone, Ghica (1901) au avut deseori rezultate negative 
operînd iepuri de 1000, 1500 si 2000 в. Totuși, Ghica a observat la 
unele dintre aceste animale o scădere progresivă a greutăţii si moartea 
lor; si Pearce și Van Allen au obținut rezultate negative. 
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La cobai, timectomia а fost practicată de Paton si Goodhall, 
Soli (1901—1911), C. I. Parhon cu Maria Parhon si mai 
recent си B. Coban (1937). 

S-a observat o diminuare a cresterii. Primii doi autori au notat in 
plus o изоага slábire a rezistentei fatá de infectiile streptococice si sta- 
filococice si de asemenea o scádere tranzitorie a leucocitelor. Acesti autori 
n-au observat tulburári ale dezvoltárii generale, dar glandele genitale erau 
mai dezvoltate la etimizatii din ambele sexe. 

Impreuná cu Maria Parhon am gásit cresterea colesterolului 
sanguin. 

Magnini (1913) si Asher au extirpat timusul la sobolani. S-a 
notat (Magnini, Klose) o casexie progresivá, mortalá si de ase- 
menea alteratii de tip rahitic ale oaselor lungi si scurte (Klose) si 
modificări ale tegumentelor (Magnini). Fenomenele cedează după 
administrarea unor cantităţi mici de extract timic. Magnini a mai ob- 
servat că animalele operate reacționează mai puternic față de sarcomul 
experimental, reacție care scade sub influența emulsiei timice. 

Asher a observat tulburări de creștere, dacă animalele sînt supuse 
unui tratament sărac în vitamina A. 

Vom mai vorbi aici despre recentele și interesantele cercetări ale lui 
Einhorn și Rowntree (1936) privind efectele timectomiei prac- 
ticate la mai multe generaţii succesive de șoareci. Au observat о intir- 
ziere progresivă în creștere $1 fenomene de diferenţiere ale animalelor 
opozabile celor obţinute de Rowntree şi colaboratori cu extract timic 
administrat de asemenea la mai multe generaţii. 

La rumegătoare, Restelli (1845) este primul care practică timec- 
tomia la capră si la vițel, dar experienţele lui fiind realizate în condiţii 
proaste nu se poate trage nici o concluzie. 

Fische (1905) si Sokoloff (1908) au arătat cá în orice caz 
capra poate supraviețui timectomiei. Lindberg a practicat timectomia 
la porc. Cel mai interesant fapt constatat a fost o creștere a greutăţii și 
a volumului mai importante decît la martori; Lindberg este dispus 
să atribuie acest fapt unei extirpări incomplete cu reacţie hiperfunctio- 
nală consecutivă. 

In ceea ce privește păsările, timectomia а fost practicată la pui de 
către Tarulli și Lomonaco, Basch, Soli, Fische (1907), 
Pighini (1922), Lateri (1923), Parhon şi Coban (1936), 
Sommerield și Floerken, Ruggeri (1922) și Goutiere. 

Primii doi autori, care au operat pui de 2 pînă la 5 zile, au observat 
о cașexie mortală cu tremurături și somnolentá. Animalele mureau după 
circa o săptămînă. 

Aceste fenomene nu se mai observă la animalele care au depășit 
vîrsta de 2 săptămîni. Soli a observat uneori, la cocoși tineri, o dez- 
voltare mai accentuată a caracterelor sexuale secundare, ceea ce merge 
împreună cu starea bună sau chiar cu hiperplazia glandei diastematice 
a testiculelor, în timp се tubii seminiferi sint în intirziere evolutivă. 
Dezvoltarea generală а fost deseori destul de influențată. La  gáinile 
etimizate s-a observat in mod trecător, o proastă calcifiere а cojii de ou. 
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În cercetările pe care le-am făcut cu B. Coban, am observat o 
intirziere în creștere si acest fenomen a apărut chiar la animalele cu 
timectomie unilaterală. Goutiére a observat fenomene analoge la pui, 
dar in mod trecátor. 

A notat cá dupá insánátosire, animalele acestea au prezentat o vora- 
citate excesivă- și că dezvoltarea lor n-a părut iniluentatá. Fischel 
(1907) a ajuns de asemenea la rezultate negative, în timp ce Sommer- 
feld si Floerken, care au sacrificat animalele lor 6 sau 7 luni 
dupá operatie, au gásit cá oasele sint mai scurte, mai groase si mai 
fragile decit in stare normală. 

Lateri (1923), care a operat pe porumbei, a observat la rindul 
sáu, o intirziere in dezvoltarea lor, ca si in cea a descendenlilor, acestia 
avînd de la naștere o greutate inferioară in raport cu cea a martorilor; 
diferența se menţine si mai tîrziu complicindu-se chiar cu oboseală, tor- 
poare și apatie. 

La aceeași specie, Ruggeri (1922) a observat o exagerare a 
poftei de mîncare, creșterea proportiei de lichide si acidității scaunelor, 
diminuarea complementului sanguin si a rezistenței fatä de infecţii. 

Acest lucru nu se realizează după operații incomplete dar atunci 
porțiunea rămasă se hiperplaziază. Se observă o dezvoltare excesivă a 
corpusculilor Hassal și a reticulului organului. Pighini (1922) 
a observat cá timectomia totală la pui duce la casexie. 

Abelous și Billard (1896) au studiat efectele timectomiei 
la broască. Ei au notat o stare de adinamie, absența pigmentatiei cuta- 
nate, prezența ulceraţiilor, scăderea numărului de hematii si leucocitoză. 
Aceste tenomene duc la casexie mortală. Injectiile cu extract timic le 
previn. Extirparea unilaterală a timusului este urmată de hipertrofia 
compensatorie a organului de partea opusă. 

Ver Eecke (1895) nu poate confirma rezultatele autorilor fran- 
cezi. Animalele au supraviețuit operației. Totuși rezistența lor față de 
intoxicații a scăzut. 

Dar, Pari (1905—1906) a observat, la rîndul său, la un anumit 
număr de animale operate, fenomenele descrise de Abelous și Bil- 
lard (1896), mai ales ulceratii la nivelul plăgii operatorii si în sînge 
aceleași bacterii ca acelea găsite la nivelul plăgii. 

La rîndul său, Salkind (1913—1915) a observat moartea prin 
septicemie, in 20% din cazurile sale de broaşte operate (Вию vulgaris) : 
celelalte au murit în urma unei cașexii progresive. 

Allen a extirpat timusul la mormoloci. El a notat, între alte {епо- 
mene, o stare hiperplazică a tiroidei care capătă aspectul unei tiroide 
basedowiene. 

Hart a observat fenomene analoge. 

Margaret Morris Hoskins (1921) n-a obţinut decît rezul- 
tate negative în etimizarea mormolocilor de Rana sylvatica. 

Din majoritatea cercetărilor pe care le-am trecut în revistă rezultă 
că extirparea timusului determină a încetinire a creșterii, încetinire care 
treptat poate să dispară în aşa măsură încît după un timp oarecare, se 
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şterge orice diferență între operati si martori. Dar aceasta nu constituie 
o regulă. 

Specia, virsta la care este practicată operaţia, alimentația mai mult 
sau mai puţin bogată în vitamine precum și alte circumstanțe suplimen- 
tare, pot încă aduce variaţii ale rezultatelor într-un sens sau într-altul. 

După propriile noastre cercetări, o diferență de creștere se poate 
obţine chiar cu timectomii unilaterale. Totuși, în unele cazuri de timec- 
tomie parțială (sau chiar presupusă totală), s-a văzut exagerarea creșterii 
(Lindberg); la unele specii de animale, mai ales la carnivore, timec- 
tomia poate determina de asemenea o decalcifiere a oaselor si alteratii 
putînd să amintească rahitismul. 

Extirparea experimentală a timusului exercită un efect nociv asupra 
glandelor genitale care sînt mai puţin dezvoltate decit la martori, cel 
putin la animalele operate în tinerețe. Dar si aici există excepţii care 
s-ar datora operaţiilor incomplete. Țesutul interstitial pare mai degrabă 
stimulat. 

Suprarenalele au fost găsite net hipertrofiate în anumite cazuri şi 
această hipertrofie a acţionat mai ales asupra substanței medulare. 

Tiroida era în stare de hiperactivitate evidentă la mormoloci (A l- 
len), la cîine (Matti), dar mai degrabă în hipoiunctie la iepure 
(Jeandelize, Lucien si Parisot). 

Poate cá numărul limiocitelor din singe scade după timectomie; 
foliculii Malpighi din splină, ganglionii limfatici etc. suferă o hipertrofie, 
dar faptul nu este sigur. 

Tulburările nervoase circulatorii, respiratorii si renale consecutive 
timectomiei, sînt departe de a fi constante și explicarea lor mai este încă 
insuficientă. De aceea nu voi insista asupra acestui subiect. 

Dar trebuie să ne oprim o clipă la tulburările de metabolism. 

Vom vorbi ulterior despre modificările metabolismului hidric și mi- 
neral pe care le-am studiat împreună cu Mirza si Cahane. 

În ceea ce privește metabolismul calciului, Schultze găsește că 
oasele cîinilor timectomizati nu contin decît 32—34 g $ calciu, în timp 
ce oasele martorilor contin 65 g $. Greenwald si Blyth au găsit 
că extirparea timusului la găinile care ouă, determină hipercalcemia. 
Maciotta a ajuns la aceeași concluzie la iepuri. 

Leitez a notat hipocalcemia la one Hoshi ar fi provocat 
hipercalcemia la cine cu ajutorul serului antitimic. Același lucru s-a 
constatat la animalele injectate cu ser antilimfocitar. Ca și Schultze, 
Sommer si Flórcken, Ranzi si Tandler, Klose si 
Vogt Matti Pighini, Maciotta, Soli au găsit scăderea 
calciului din oase la animalele etimizate. Soli a semnalat faptul că la 
păsările etimizate, coaja oului era săracă în calciu. Acest fenomen a mai 
lost observat si de către Riddle. Alţi autori n-au confirmat aceste 
rezultate. 

Lucien și Parisot n-au observat diferențe procentuale a cal- 
ciului din oase la iepurii etimizati. Dar oasele erau mai mici și cantitatea 
totală de calciu a acestor organe, scăzută. Bracci, Maciotta au 
observat о mai puternică eliminare a calciului prin materii fecale si 
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Brasch, Bracci, Nobecourt și Mathieu, Maciotta, prin 
urină. 

Aceste fenomene dispar la cîteva săptămîni după timectomie. După 
Maciotta conținutul în magneziu al singelui, ca şi eliminarea acestuia 
prin materii fecale și urină, crește după timectomie. 

În ceea ce privește metabolismul hidratilor de carbon, Piana, 
Nuzzi au observat o hipoglicemie, iar Marco și Marconi au 
semnalat o hiperglicemie alimentară. 

Timectomia pare să Н influențat și metabolismul lipidelor. Klose 
si Vogt au observat o stare de adipozitate precedind faza de casexie 
la cünii etimizati. 

Am observat eu însumi împreună cu Maria Parhon, că timec- 
tomia creşte colesterolemia la cobai. Piana a făcut aceeași constatare. 

Nakazava a notat creșterea conţinutului în grăsimi a mușchilor, 
10 zile după aceeași operaţie. Dar acest fenomen a regresat apoi. Trebuie 
să adăugăm că, după Carbone, timectomia determină o hiperazoturie 
trecătoare. După Asher și Nyfieneger, timectomia exercită o 
acțiune moderatoare asupra hipertermiei care rezultă din excitarea cen- 
trului termic. 


HIPERTIMIZAREA EXPERIMENTALĂ 


Încercări de „hipertimizare“ au fost practicate de către numerosi 
autori cu procedee și rezultate variabile. S-a întrebuințat uneori pulberea 
de timus administrată pe cale bucală, iar alteori diferite extracte în injecții 
subcutanate sau intravenoase. 

Unele cercetări privesc efectele unei singure injecții subcutanate sau 
intravenoase, altele studiază efectele unui tratament mai mult sau mai 
putin prelungit. 

Demel a recurs la grefele timice. Printre efectele hipertimizárii, 
trebuie să semnalăm întîi cele asupra creșterii. De mel (1922) a observat 
accentuarea creșterii la sobolanii cărora le făcuse transplante timice. 
Vasiliu-Popoviciu a observat, la păsările supuse tratamentului 
timic, o proliferare mai accentuată a celulelor cartilajelor de creștere. 

Cercetările lui Asher merită o atenţie deosebită; el a putut să 
obțină din timus o substanță capabilă să stimuleze creșterea la șobolanii 
care nu primeau decît o cantitate mică de vitamină A. Dacă această vita- 
mină se găsește în cantitate mare în alimentație, acțiunea timocrescinei 
este mai puțin demonstrabilă. | 

Cercetárile pe саге le-am fácut cu Cahane tind de asemenea за 
dovedească rolul timusului in creștere. Astfel 5 ciini tineri, de virste 
variabile (de la 28 la 120 de zile) și a căror greutate oscila între 1485 
și 6200 g, au căpătat timus proaspăt in doze zilnice variind între 2 şi 
10 g, după virsta și greutatea animalului, durata experienţei etc. Durata 
tratamentului a fost de la 7 la 500 de zile. La 4 din animalele tratate 
se constată o mai mare sporire a greutății decît la martori, o singură 
dată s-a constatat contrariul. Dar s-a observat de două ori că greutatea 
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martorilor scădea in raport cu greutatea lor inițială. Creșterea ponderală 
medie a fost de 202,279 la cei tratați față de 176,84% la martori, adică 
o diferență de 25,43% în avantajul animalelor care primiseră timus. 

Două pisici tinere în vîrstă de З luni, au primit timp de 6 săptămîni 
doza de 2 © pe zi. Greutatea lor s-a mărit cu 72,8 și 61,9%, în timp се 
cea a martorului născut din aceeaşi sarcină cu ele nu s-a mărit decît cu 
28%. Creșterea greutăţii medie la cei trataţi a fost de 67,35%, deci o 
diferență de 39,35% în plus faţă de martori. 

Șapte cobai tineri (3—6 săptămîni) a căror greutate iniţială era 
cuprinsă între 110 si 380 g au fost supuși aceluiași tratament timp de 
29—425 de zile. Doza zilnică a variat între 0,25 și 2 g. La 4 din cei 
trataţi creșterea medie a greutăţii a lost de 192,99% față de 216,87% 
{а martori. 

În sfirșit, din 5 păsări (2 cocoși, o găină, 2 rațe) supuse tratamen- 
tului timic timp de 23—58 de zile, greutatea a crescut de 3 ori la tratați 
și de 2 ori la martori. 

Creșterea ponderalá medie a fost de 291,52% la tratați si de 274,96% 
la martori, deci o diferenţă ide 16,56% in plus la animalele hipertimizate. 

Se poate în general trage concluzia că tratamentul timic stimulează 
creșterea. Dar se poate observa și contrariul, de pildă, la cobai. Aceasta 
se datorează probabil acţiunii dăunătoare a tratamentului asupra unor 
specii pentru care alimentația cu produse animale este neobișnuită. 

Experiențele lui Groebels (1934) asupra peștilor au arătat de 
asemenea acțiunea stimulantă a tratamentului timic asupra creșterii, și 
o stimulare numerică și ponderală a descendenților. 

Dar cercetările lui Asher și elevii săi au adus cea mai interesantă 
contribuţie la studiul rolului timusului în creștere. Fiziologul din Berna 
a reușit să extragă din acest organ о substanță neproteică si nevitami- 
nică, care injectată unor șobolani tineri le activează creșterea. 

După Asher (1930—1933) si elevii săi, Nowinski (1930), 
Stotzer (1932), Zenklusen (1932), Róthlisberger (1932), 
Bachmann (1934), doza de timocrescină de 1 mg pe zi exercită o 
acţiune stimulatoare asupra creșterii şobolanilor tineri, în ceea ce privește 
greutatea, lungimea, glandele, viscerele și mai ales organele sexuale 
Pentru ca această acțiune de stimulare să poată Н pusă în evidenţă este 
necesar ca alimentaţia să conţină toate substanţele nutritive necesare, 
si să Йе săracă in vitamine. Un mic exces de vitamină A atenuează зан 
face să dispară diferențele între martori și animalele tratate. 

Timocrescina poate de asemenea corecta efectele regimului rahitigen 
a lui Mc Collum; dar nu corectează manifestările de avitaminoză B. 

Pe de atlă parte, Bachmann (1934) a constatat că. timocrescina 
administrată in același timp cu ехігасіш anterohipofizar, intensifică 
acliunea acestuia din urmá. | 

Dupá Isenschmidt (1932) timocrescina este capabilá за acce- 
lereze regenerarea nervilor sectionati la animalele etiroidate. 

Trebuie, de asemenea, să amintim cercetările lui Goudernatsch, 
care a observat cá mormolocii hrăniţi cu timus cresc mult, dar maturatia 
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lor este оргИй. Abderhalden, Stettner, Sklower, Harms, 
Hart, Kuipping au confirmat această constatare. 

Котеіѕ găsește cá extractul acetonic are acțiunea cea mai netă, 
in timp ce alti autori ca Knieberg, Knipping, Groper ajung 
la concluzia cá nucleoproteidele sint mai active. Acești autori au lucrat 
cu pulberea de timus uscată si delipoidată. Acești mormoloci au o сшоагё 
mai închisă decît martorii. Este vorba, după Abderhalden, deo 
substanță dializabilă. 

Glanda involuată este mai puţin activă, după Knipping, de 
unde el ajunge la concluzia că substanța activă se datorează timocitelor. 

Regenerarea cozii sectionate a urodelelor este de asemenea acce- 
lerată, după Pappenheimer. Dar, după Romeis, administrarea 
de timus la mormolocii de broască pot determina tot atît de bine accele- 
ratia ca si inhibitia creșterii si a dezvoltării. 

Cind mormolocii nu capátá decit timus ca hraná, se observá ultima 
eventualitate. Regenerarea este de asemenea incetinitá la animalele cárora 
li se administreazá numai timus timp de sáptámini de zile. 

La animalele la care au apărut membrele, tratamentul nu mai in- 
fluenteazá evoluţia. 

Larvele care în afară de timus ingerează vegetale și mușchi se dez- 
voltă normal. Dezvoltarea şi creşterea pot fi deasemenea stimulate (în 
deosebi creşterea). Am menţionat mai sus cá pigmentalia este foarte 
accentuată la mormolocii a căror dezvoltare și creștere este inhibată. Dar 
dacă mai adăugăm și alte alimente, coloratia închisă face loc alteia 
foarte deschisă. 

Romeis crede că efectul inhibitor se datorează lipsei unei sub- 
stante necesară creșterii. | 

Knizenecky si Pdhradsky au obtinut rezultate negative. 
Totusi, doze mari de timus poate determina о stimulare a cresterii cu 
oprirea metamorfozei; același tratament, în injecții, administrat mai 
multor generaţii succesive de șoareci, exercită пи numai o acţiune stimu- 
latoare asupra creșterii, dar si o accelerare a evoluției. Astfel, dinţii si 
părul apar mai devreme decît la martori, și același lucru se petrece cu 
deschiderea pleoapelor, a urechilor, a vaginului si cu scoborirea testicu- 
lilor. Aceste fapte au fost stabilite de către Rowntree și colaboratorii 
săi, Clarke, Hanson si Steinberg (1935), Einhorn si 
Shannon (1935). Ei au continuat tratamentul timp de 10 generații. 
Întreruperea tratamentului la o generație pricinuieste pierderea rezulta- 
tului obtinut. 

Acțiunea asupra aparatului cardio-vascular. Svehla. (1896) este 
primul care a observat cá injectile intravenoase cu extract timic, pro- 
voacă o acţiune hipotensivá ; ulterior Livon a clasat timusul printre 
glandele hipotensive. Acţiunea  hipotensivă a fost confirmată de {ой 
autorii care s-au ocupat de această problemă (Popper, Lucien, 
Parisot si Richard, Schwartz si Lederer). 

Nu este probabil ca aceastá actiune hipotensivá si cardio-accelera- 
toare să se datoreze unei substanţe specifice. Această acţiune lipsește de 
altfel cînd injectiile sint practicate pe cale subcutanatá sau in peritoneu 
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şi de asemenea cînd se administrează timusul pe cale bucală. Mecanismul 
ei a fost mult discutat și se poate spune că problema rămîne să mai Не 
studiată. Accelerarea pulsului sub iniluenta injectiilor de timus а fost de 
asemenea confirmată de Cartolari. Dozele mai puternice determină 
oprirea inimii (Aganot (1927), Cartolari (1931) ). 

Trebuie sá mai adáugám cá autori ca Klose (1912—1924), Lam pé 
(1913), Heimann (1913), Knipping si Rider (1925) au ob- 
servat cá injectiile cu extract timic determină creșterea numărului de 
limiocite si cá noi am găsit cu T. Cahane că tratamentul prelungit 
cu timus face sá scadá viteza de sedimentare a hematiilor. 

Acţiunea asupra sistemului muscular. Mai multi autori ca Muller 
(1917), Campo (1918), Thurner (1924), au observat că extracte 
timice chiar lipsite de albuminá, ca timoglandolul, se opun la aparitia 
fenomenului de oboseală in urma excitării experimentale a nervilor peri- 
ferici, sau provoacă o nouă mărire а contractiilor mușchilor deja obosiţi. 
Fenomenul se poate observa, după Asher, și la mușchii obosiţi prin 
excitatii frecvente care le determină tetanizarea. Această acţiune se mani- 
festä chiar la mușchii membrelor iepurelui care s-au contractat ridicind 
o greutate pînă la 1 kg agátatá de piciorul respectiv. 

Refacerea contracticitátii apare fără să Не necesară o modificare а 
frecvenței excitatiilor. Asher crede că este vorba aici de înlăturarea а 
ceea ce numește oboseală aparentă $1 de faptul că extractul timic grăbeşte 
procesul de refacere. 

Cercetările lui Nowinski (1932) au arătat că substanţa activă 
din punctul de vedere din care vorbim, substanța hidrosolubilá, nu este 
timocrescina, căci aceasta nu este soiubilă în alcool ca prima. 

S-a semnalat de asemenea că extractul timic determină creșterea 
contractibilitátii uterine. 

Acțiunea asupra metabolismului. Vom începe din nou cu influența pe 
care o exercitá hipertimizarea asupra metabolismului hidric. 

Cercetările, pe care le-am făcut си Mirza si Cahane, au arătat 
că administrarea de timus pe cale bucală la cobai, produce creșterea 
conținutului în apă a testiculilor, ficatului, pancreasului, creierului si sîn- 
gelui. Hidratarea hipofizei si a mușchilor a fost dimpotrivă găsită scăzută. 
Seckel (1927) a observat retentia de apă în organism în urma trata- 
mentului cu timus. 

Trebuie să amintim aici că Scheer observase cá introducerea 
mușchiului în ser sau într-un lichid apropiat căruia 1 se adaugă substanţă 
timică, determină o umflare puternică a acestor ţesuturi, fenomen care 
nu se poate obține cu altă substanță de organe. Efectul cel mai accentuat 
se obține cu concentrația 0,2% de substanță timică. 

În aceeași ordine de idei vom cita scăderea diurezei observată de 
Graff si Pancsova (1928) în urma tratamentului timic. Aceşti 
autori au notat în plus, că dacă se adaugă tratamentul timic celui retro- 
hipotizar, acțiunea antidiuretică a acestuia din urmă este întărită, ceea 
ce este de reținut pentru tratamentul diabetului insipid. Dar Zondek 
și Bernhardt (1925) au observat o mărire a diurezei, la o femeie 
obeză, în urma tratamentului timic. 
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Acțiunea hipertimizării asupra metabolismului calciului. Crema 
(1925) observase scăderea calcemiei, intrebuintind un extract timic pre- 
parat după metoda folosită pentru extracția insulinei. La fel Reiss, 
Winter si Halpern (1929) și Nitschke (1928—1929, 1932 si 
1933). Nitschke а obtinut in experientele lui, scáderi ale calcemiei, 
mergind piná la 40% (la iepure), animalele murind cu fenomene de 
tetanie. Autorul obtine hipocalcemie si cu extracte splenice. Ar fi observat 
această acțiune chiar si cu extracte lipsite de nucleină. 

După Scholtz (1932), Nitescu si Benetato (1932), Шрег- 
calcemia care urmează injectiilor de parathormon, este împiedicată de 
acest extract; in această ordine de idei amintim că, împreună cu 
G. Marinescu, ne-am gîndit că vom obţine un efect favorabil folo- 
sind tratamentul timic într-un caz de osteoză paratiroidiană. Amintim 
de asemenea excelentele rezultate obținute in osteomalacie prin implan- 
tarea timusului, ceea се concordă cu observaţiile experimentale ale lui 
Reiss, Winter și Halpern, care au găsit în urma tratamentului 
prelungit cu extractul lor, creșteri ale calciului total din ţesuturi mergând 
piná la 17% şi acelui din oase pînă la 30%. Extractul splenic s-a arătat 
de asemenea hipercalcifiant. La rîndul sáu, Asher a observat scăderea 
eliminării de calciu în urma extractului timic. 

Schreiber (1929) ar îi observat creșterea timusului la animalele 
tinere în urma tratamentului cu calciu. 

Este locul să ne punem întrebarea dacă între acțiunea hidratantá si 
cea hipercalcifiantá a timusului nu există o oarecare corelație. Am sus- 
ținut într-adevăr, cu Maria Parhon (1924), influența calciului 
asupra hidratării țesuturilor. 

Pe de altă parte, există relații între bogăţia în apă si calciu a tesu- 
turilor, şi creșterea lor. Dar în această privință trebuie spus că timocres- 
cina lui Asher s-a arătat putin activă sau fără acțiune asupra metabo- 
lismului calciului. 

Actiunea asupra potasemiei. În cercetările pe care le-am urmărit cu 
а. Werner am constatat cá injectia cu extract timic, preparat după 
metoda lui Hanson, determină scăderea potasemiei. Acest fapt а fost 
observat la 7 din 8 animale, de sex masculin. Două femele injectate cu 
același extract n-au prezentat modificări importante ale potasemiei. 

Acțiunea hipertimizdrii asupra metabolisinului fosforului. Nitschk e 
a preparat un extract diferit de acela care acţionează asupra calciului si 
care poate micșora pînă la 50% fosforul din sînge, la cobai și iepuri. 
Această acţiune poate fi de asemenea obținută cu extracte splenice sau 
de ganglioni limfatici. La om, scăderea este de 1—2 mg%. 

Messini si Poli (1930), Nitescu și Benetato (1932), 
Schiaparelli si Bassi (1934) au confirmat cercetárile lui 
Nitschke; cu Werner am obținut o scădere de mică importanță, 
injectind cîinilor un extract timic preparat după metoda Hanson. 
Nitschke si Maier (1932) au observat in plus că dozele toxice 
determină dimpotrivă o creștere a fosforemiei. 
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In ceea ce priveşte metabolismul clorurilor, trebuie să notăm cá, 
după Boenheim (1921) și Seekel (1927), extractul timic determină 
reținerea lor. 


Suzuki (1920) n-a constatat nici o influență a tratamentului timic 
asupra eliminării iodului. 

Metabolismul hidrafilor de carbon este de asemenea influențat de 
extractele timice, după unii autori. Nuzzi (1931) găsește după asemenea 
injecții o hiperglicemie nu prea importantă. Messini şi Poli (1930) 
au ajuns la aceeași concluzie în cercetările lor asupra iepurilor, dar au 
obținut rezultate negative la om. Glicemia alimentară este mai degrabă 
scăzută după o scurtă perioadă de hiperglicemie. Acţiunea insulinei este 
întărită, iar cea a adrenalinei diminuată de extractul timic. 

Coppo а constatat o actiune hipoglicemiantá a extractelor de 
ganglioni limfatici, dar acestea nu modifică acțiunea adrenalinei. Dozele 
toxice ale substanței provoacă după Nitschke și Maier o puternică 
scădere a glicemiei. 

Să mai reținem că, după Mima, extractele timice micșorează in- 
fluenta avitaminozei B asupra glicemiei. 

Din punct de vedere al metabolismului lipidelor Winckler (1932), 
care a studiat acțiunea timusului asupra raportului cantitativ al mușchilor 
Si al grăsimii, a găsit cá acest raport variază în avantajul mușchilor, dar 
conținutul în grăsime al mușchilor însăşi crește. 

Parhon 31 Cahane au observat scăderea colesterolului sanguin 
la animalele hipertimizate (pe cale bucală). Messini și Poli au 
obținut același rezultat cu un extract timic. 

În ceea ce privește metabolismul proteic sau azotic, Shinga a 
observat că administrarea pulberii de timus la cîini, produce creșterea 
eliminării de uree și scăderea creatinei si creatininei urinare. Nitschke 
a notat la rindul său o importantă scădere a azotului urinar. 

Schneider si Nitschke au constatat că substanța care in- 
tluenteazä metabolismul fosforului provoacă scăderea  metabolismului 
bazal la cobai si la om. Suzuki a observat o acțiune analogă cu un 
preparat de timus, și Bonsignore cu timocrescină. Nitschke si 
Maier injectind timocrescină animalelor hibernante au constatat că 
apariţia somnului hibernal,a fost grăbită. 

Acțiunea extractelor timice asupra funcției de apărare. Am văzut că 
timectomia produce, după mulli autori, scăderea rezistenţei față de into- 
xicatii, infecţii și procese neoplazice. Hipertimizalia pare să aibă efecte 
opuse. Astfel, Barbarosa a observat că extractul timic favorizează 
la animale, producerea accidentelor cloroformice. Pe de altă parte, F i- 
chera și apoi Magnini, Kaminer și Morgenstern, de 
Paulo observă că extractele timice exercită o acţiune inhibitorie asupra 
evoluţiei tumorilor experimentale și favorizează acțiunea oncoliticä а 
umorilor animalelor astfel tratate. 

În aceeași ordine de idei Brieger, Kitasato și Wasser- 
mann (1892), Barbara au găsit că extractul timic apos provoacă 
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la animale o rezistență mai mare fatä de infecţii. Kahn, Amato au 
observat cá tratamentul cu extracte de timus determină  hiperplazia 
acestui organ. 


SINDROAMELE TIMICE IN CLINICA UMANA 


Dacă studiul experimental al sindroamelor timice a fost urmărit si 
a adus un număr de informații care ni se par greu contestabile, cunos- 
tintele noastre asupra acelorasi sindroame, din punct de vedere clinic, 
sint extrem de obscure. 

Pende insási, care nu este printre cei mai sceptici in aceastá 
problemă, afirmă cá pînă în prezent nu se pot admite decît ipotetice 
sindroamele timice în clinica umană, si acestea deduse mai ales din 
datele experimentale. 

Din punct de vedere teoretic, se poate concepe un sindrom a — sau 
hipotimic si altul hipertimic. Primul s-ar caracteriza prin tulburări psi- 
hice sub forma idioției sau а imbecilitátii, însoţite uneori de atacuri 
epileptice sau accese de tetanie, o astenie accentuată, tulburări în mers, 
oprirea creșterii, tulburări trofice ale oaselor amintind rahitismul si o 
gravă stare de cașexie sau atrepsie. 

Matitatea presternală ar îi înlocuită de sonoritate. 

Dacă tulburările de creștere, atrepsia, alteratiile osoase par să Не 
a priori, uneori și într-o măsură care mai rămine de precizat, în legătură 
cu insuficiența timică, trebuie să fim foarte rezervaţi în ceea ce privește 
idiotia sau imbecilitatea. Lipsa timusului constatată de Bourneville 
în numeroase cazuri de idiotie, trebuie să Не privită ca fiind rezultatut 
involutiei accidentale a acestui organ, si nu ca o cauză primitivă si 
determinantă a sindromului psihic. Este totuși cazul să amintim cerce- 
tările experimentale ale lui Klose și Vogt care au observat tulburări 
psihice foarte accentuate la cîinii lor etimizati. 

Într-o observaţie a lui Koenig, în care timusul a fost extirpat din 
cauza tulburărilor pe care le pricinuia prin hipertrofia lui, s-a constatat 
rahitismul. 

Pende înclină să admită că descendenţii tuberculoșilor prezintă 
de cele mai deseori, o stare de hipotimism și se întreabă dacă starea 
hipoplazică, Чепи Иа și mizeria fiziologică obișnuită, gracilitatea mus- 
culară sau osoasă a acestor copii n-ar fi în legătură cu aceasta. 

După Franchetti ar exista o constituţie hipotimică greu de dife- 
rențiat — spune Pende — de hipotiroidia infantilă si de limfatismut 
torpid şi caracterizat prin aspectul păstos al acestor copii, al căror ţesut 
adipos subcutanat este abundentă dar moale si ale căror tegumente sint 
palide. 

Acești copii sint foarte liniștiți și indiferenți. Nu le place mișcarea. 
Ridică capul și merg tîrziu. Dentitia apare de asemenea mai tirziu și 
același lucru se petrece cu osificarea fontanelelor. 

Scheletul este putin grosolan cu o îngroșare indoloră a epitizelor. 
Sug bine, dar se observă la ei o mare morbiditate, și ajung cu ușurință 
la rahitism sau la atrepsie. * 
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Pende este dispus sá vadá in sindromul pe care l-am descris 
după el — și de aceeași părere este si Zamoran — expresia unei 
forme speciale de hipertimism, adică hipertimismul cortical sau limfoid 
(hipertimism displazic) pe care-l deosebește de шрегипизти total sau 
ortoplazic. 

Anumite semne permit, după Pende, diferenţierea celor două forme 
de hipertimism. Astfel, în timp ce în forma corticală se poate observa o 
întîrziere mare a dezvoltării sexuale, aceasta este dimpotrivă optimă și 
precoce în forma ortoplazică. 

In acest studiu este cazul să menționăm, de asemenea, ceea ce se 
descrie sub numele de stare timică (status timicus). Este vorba de o stare 
constituțională întilnită la copii cu timus mare și care au o inlátisare 
înfloritoare si în același timp  bolnávicioasá  (floridezza morbosa) 
(Pende)), cu ţesut subcutanat bogat în grăsimi, cu aspect păstos, ten 
palid, clorotic și deseori си о față cianotică. Acești copii sint predispusi 
la infecţii cutanate, eczemá, rahitism, accidente anafilactice, fenomene de 
uricemie. 

După Pende in cazuri de hipertimism, morfologia generală а 
corpului de tip brevilin la copii poate căpăta la adolescenti si adulti 
aspectul longilin cu oase lungi, destul de subțiri, osificatie encondrală 
intirziatá, si în consecință cu o alungire exagerată a membrelor, în special 
a antebratelor si a picioarelor. 

Același autor consideră destul de frecvent la sexul masculin o con- 
figuratie de tip feminin a țesutului subcutanat si a părului care este putin 
abundent pe obraz, perineu, si axile, laringele putin proeminent, vocea 
ascuțită, organele genitale externe mai degrabă mici; uneori tendință 
la criptorhidie și ginecomastie. 

După Haxie, se observă la acești bolnavi hipotermie, bradicardie, 
hipotensiune arterială, si o stare de vagotonie fiziologică cu hipersecretie 
paroxistică sau continuă a glandelor mucoaselor, exagerarea reflexelor 
vasodilatorii, a aritmiei respiratorii, а emfizemului juvenil prin atonia 
bronhică a extrasistolelor etc. 

Femeile — după Реп4е— prezintă des o coloratie de tip clorotic 
cu intirzierea pubertátii, bazin îngust, mamele putin dezvoltate, păr rar 
în regiunea pubiană. Acest autor a observat la un caz, o dezvoltare exa- 
gerată, de tip masculin, a musculaturii membrelor. 

EI afirmă că acești indivizi au puţină energie musculară, uneori 
miastenie pseudoparalitică, astenie cardio-vasculară, cu inima mică sau 
dilatată, cu zgomote slabe, neprecise, hipotensiune arterială, tendință la 
edeme, la vasodilatatie facială, tendinţe la delicte. 

Eppinger și Hess au notat şi ei tendinţa la vagotonie tradusă 
prin hiperaciditate gastrică, ulcere, constipatie spastică. In plus, simp- 
tome în raport cu volumul exagerat al organului amintind cele ale 
tumorilor mediastinale. Deseori, la adulţi, aceste simptome lipsesc, dar 
se poate produce moartea subită. 

Voi aminti aici că pentru a descoperi hipertrofia timusului, Pende 
foldseste ceea ce numește el регсиНа profundă. Degetul percutor imprimă 
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celui pus ca plesimetru pe suprafața cutanatá, șocuri puternice ca și 
cum ar vrea să-l perioreze. 

Pentru Pende titlul de moarte timică trebuie pus morţii care are 
loc fără fenomene de asfixie acută prin compresiunea căilor respiratorii 
și a venelor şi care survine la indivizi în deplină sănătate aparentă. 
Moartea are loc aproape instantaneu си ocazia unor cauze puţin impor- 
tante. Uneori cu ocazia unei anestezii generale sau locale, a unei scu- 
lundări într-o baie rece (Paltaui, Recklinghausen, Nord- 
mann, Humphrey), a unei обозей fizice, a unui raport sexual, a 
unei injecții serice, a unei eczeme rapid vindecată, a unui examen al 
gitului (Pott) sau chiar cu ocazia unei simple mișcări, cum ar fi tre- 
cerea de la poziția culcatá la cea verticală (Thursfield). Dar majo- 
ritatea autorilor fac astăzi serioase rezerve în privinţa rolului timusului 
în asemenea cazuri, ca şi în privința existenţei stării timice sau timico- 
limiatice. Acestea sînt concluziile lui Hammar. 

Alt sindrom care a fost pus pe socoteala hipertimiei este miastenia 
sau pseudoparalizia bulbară a lui Erb-Goldilamm. N-o vom descrie aici. 
Dar să reținem faptul cá în mușchii acestor bolnavi se întîlnesc mici 
focare microcelulare cu aparență limfocitarä si că, pe de altă parte, s-a 
găsit într-un număr destul de mare de cazuri, un timus hiperplazic sau 
chiar o tumoare timică, ca în cazul descris de R. Stern (1937). 
Weigert credea că infiltratia musculară pe саге am semnalat-o repre- 
zintă metastaze plecate de la tumoarea timică. Dar această părere nu 
mai este astăzi împărtăşită de nimeni. 

Timusul acestor bolnavi este sediul unei tumori de tip blastomotos ; 
uneori se constată o hipertrofie a acestui organ cu ștergerea limitei dintre 
substanța corticală $1 medulară. Ми se observă formaţia unor noi corpus- 
culi Hassall, dar cei vechi își continuă evoluţia pînă la licheliere си for- 
matie de pseudochiști. Există în plus o tendință la acumulare de lichid 
în organ si la o stare edematoasá cu mici dar multiple hemoragii. 


CORELATIILE TIMUSULUI CU CELELALTE GLANDE 
ENDOCRINE 


Pentru a studia corelatia unei glande cu celelalte, trebuie cercetate : 
1) Felul in care se comportă celelalte organe endocrine (sau exocrine) 
în urma îmbolnăvirii în condiţii clinice a glandei pe care o studiem 
(a- sau hiperfunctie) si în sindroamele realizate experimental (extirparea 
glandei, injecții cu extracte sau hormoni). 2) In се fel reacționează 
glanda avută în vedere, în timpul stărilor de a- hipo- si hiperfunctie 
a fiecăreia din glandele a cărei corelație le studiem. 

Corelatii timo-tiroidiene. Starea timusului a fost găsită variabilă in 
timpul mixedemului uman, ca și în urma extirpării tiroidei. În anumite 
cazuri acest organ era persistent sau chiar voluminos (P. Marie, 
Aliaro, Erdheim, Apert si Rouillard). Dar cele mai deseori 
s-a intimplat contrariul. In cazul descris de Goujoux si Peyron, 
s-a notat o „agenezie“ parțială a formațiilor limioide, în timp ce corpus- 
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culii Hassall erau numerosi si involutia incompletă. În cazul observat de 
Hammar si Helmamn (о fetiță de 3 ani si 8 luni) glanda cintárea 
8,07 g. Medulara era slab dezvoltatá, dar corpusculii Hasall existau in 
cantitate normală. Se observau cîteva eozinofile si cîteva celule ale reti- 
culului. In cazurile publicate de Schiller, Zuckermann, Ко- 
sche si Schultz s-au observat glande foarte reduse. După Lo- 
wenthal acest fapt se observă de obicei în mixeden. 

La animalele etiroidate s-au găsit uneori timusuri întrecînd volumul 
și greutatea normală (Cadeac (1929) si Guinard, la oaie), sau de 
volum variabil (Gley, la iepure) sau, deseori, mic (Hofmeister, 
Jeandelize, la iepure). Aceste variaţii par să Не în raport cu starea 
de nutriţie generală a animalului si probabil si cu starea anterioară а 
celorlalte glande endocrine. 

În hipertiroidie, amintim marea frecvență de timusuri mari în cursul 
sindromului Basedow. 

Din punct de vedere experimental, cercetările lui Utterstróm 
(1910), M. Parhon si C. I. Parhon (1911), Courrier (1921-1928) 
au dus la concluzia unei acţiuni excitante a hipertiroidizării asupra timu- 
sului, dacă doza de tiroidă nu este prea mare şi dacă nu duce la o stare 
apropiată de inanitie. În ultimul caz timusul este redus ca si în inanitia 
veritabilă. 

În aceeaşi ordine de idei, Hoskin (1909) a observat hipertrofia timu- 
sului la fetii de cobai a căror mamă ingera tiroidă și Kahn (1916), la 
mormolocii cu metamorioza anticipată în urma acestui tratament. 

Champy (1922) a observat întii fenomene de excitație si apoi re- 
gresiunea timusului la mormolocii hipertiroidizati. Speidel a notat 
numeroase mitoze in timusul mormolocilor hipertiroidizati. Dustin 
(1920) văzuse la animalele lui, picnoza celulelor timice cu atrofia orga- 
nului. De asemenea, trebuie citată creşterea cantităţii de apă din timus 
la animalele hipertiroidizate (Parhon, Cahane și Mirza (1927) ). 
Ca și majoritatea autorilor, admitem că secreția tiroidiană exercită o 
acţiune excitantă asupra dezvoltári-si funcționării timusului. 

Am menţionat modificárile tiroidiene la animalele etimizate. Sub in- 
fluenta tratamentului timic, glanda tiroidă suferă o creştere a volumului ei 

În ceea се privește relaţiile timo-paratiroidiene, trebuie să amintim 
intii originea lor embriologică comună, continuitatea directă posibilă а 
celor două ţesuturi, asupra căreia a insistat Dustin, prezența posibilă a 
țesutului paratiroidian in tiroidă si după Winiwarter, Gerard si 
Florentin, Heedswynghels, posibilitatea transformării țesutului 
paratiroidian în ţesut timic, posibilitatea asupra căreia Hammar face, 
de altfel, toate rezervele. 

Dar cele două ţesuturi o dată formate care sint corelatiile lor? 

Uhlenhuth admite cá paratiroidele distrug anumite substanţe 
toxice produse de timus. Ar exista deci un antagonism timo-paratiroidian. 
Dar Heneymann (1919) n-a observat influenţa tratamentului timic 
asupra evoluţiei tetaniei experimentale la cobai. 

Pe de altă parte, Scholtz (1932) a arătat că extractele timice пи 
influențează hipercalcemia, determinată de injectia си parathormon СоШр, 
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la sobolanii tineri. Dar am văzut, pe de altă parte, cá Nitschke a 
preparat din timus un extract hipocalcemiant si capabil chiar sá deter- 
mine tetania. Este adevárat cá acest extract nu este specific si cá poate 
fi, de asemenea, preparat plecind de la spliná sau de la ganglionii lim- 
fatici. Nitescu si Benetato au observat cá extractul timic injectat 
se opune acțiunii hipercalcemiante a parathormonuui. 

Trebuie sá mai adáugám cá Bergstrand a descris in douá cazuri 
hiperplazia timicá coexistind cu cea paratiroidianá. 

Paratiroidele n-au iost găsite modificate după timectomie (Park, 
Mc Clure). 

Pe de altă parte, Heneymann a observat că timectomia nu modi- 
ficá evoluţia tetaniei paratiroidiene. Dar, după S preter, tetania nu apare 
dacă se practică timectomia си 8—10 zile înainte de extirparea paratiroi- 
delor ; experienţele au avut loc pe șobolani, femele, adulţi. Acest fapt vor- 
beste pentru existența unui antagonism timo-paratiroidian. 


CORELATII HIPOFIZO-TIMICE 


Cunostintele noastre asupra acestui subiect sînt destul de vagi. W a- 
trin si Florentin au observat, ca şi Schockaert, o încetinire a 
involutiei timusului în urma implantatiilor de hipofiză sau a injectiilor de 
extract. S-au gîndit la acţiunea hormonului tireotrop. Ronsisvalle 
administrînd hormon gonadotrop n-a observat involutia timusului la ani- 
malele castrate. Dacă se injectează însă şi foliculină în același timp, acest 
fenomen are loc (Evans şi Simpson). 

Ohnishi a observat mărirea timusului la sobolanii hrániti cu lob 
anterior de hipofiză si micșorarea lui sub influența lobului posterior. 
Prima observaţie se poate apropia de hipertrofia timusului observată în 
anumite cazuri de acromegalie sau de gigantism. În aceeaşi ordine de 
idei, amintim micşorarea timusului după  hipofizectomie (Ascoli 
şi Legnami, Smith şi Kapran). Dar Richter-Wislocki, 
Koster au ajuns la un rezultat negativ. 

Soli, Matti, Lindberg au descris o ușoară mărire a volumu- 
lui hipofizei după extirparea timusului, în timp ce Lucien, Parisot 
şi Richard au observat un efect contrar. 

Kahn a observat la mormolocii trataţi cu extract timic o mărire 
importantă a hipofizei. Pe de altă parte, Bachmann a obţinut o însu- 
mare a acţiunii hipofizei şi a timusului cînd au fost administrate în ace- 
lași timp. Camus şi Gournay au văzut că atrofia genitală consecu- 
tivă leziunilor de la baza craniului se corectează cu timus ca și (după 
Mandelstam т) atrofia datorită unor leziuni de hipotizä. 

În ceea ce priveşte lobul posterior, acţiunea lui antidiuretică este 
mult accentuată dacă se adaugă extract timic (Graff-Pankovska). 

Dar nu este vorba de o acțiune specifică. Cele două substanţe ar mai 
avea in plus şi o acţiune sinergică asupra musculaturii uterine. 
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Notám cá, in cercetárile efectuate cu Werner, am observat hiper- 
trofia timusului la animalele injectate cu extract epilizar. 


CORELATIILE TIMO-PANCREATICE 


Mai multi autori (Collin, Drouet, Watrin, Florentin, 
Longo) au observat hipertrofia timusului în urma tratamentului си insu- 
lină. Dar după o anumită durată a tratamentului primii patru autori au 
notat atrofia aceluiași organ. Această atrofie ar fi consecința mai multor 
procese ca : mobilizarea adrenalinei în urma tratamentului insulinic ; această 
mobilizare ar determina secreția de hormon tireotrop hipofizar, de unde 
hiperfunctia tiroidiană si regresiunea timusului. Dar noi credem, împre- 
ună си Lenart, că dacă această hiperfunctie nu este foarte exagerată, 
ea trebuie să determine nu atrofia, ci hipertrofia timică. 

Pe de altă parte, Klose și Vogt au văzut o hipertrofie pancreatică 
în urma timectomiei, Matti, Piana au găsit o multiplicare a insulelor 
Langerhans. Lenart este de părere că acest fapt s-ar putea explica prin 
eliminarea unei funcții antagoniste, dar ne putem de asemenea gîndi la o 
hipertrofie de compensare, timusul şi insulele Langerhans fiind amindouá 
glande asimilatorii. Cercetările lui Messini, care a observat cá trata- 
mentul timic produce scáderea hiperglicemiei alimentare si intáreste ac- 
tiunea insulinei, vorbesc in acest sens. Seckel observă si el cá insulina 
Si extractul timic stimulează turgescenta, asimilatia si vasodilatatia, deci 
au o acțiune sinergicá, si remarcă de asemenea raritatea diabetului în 
copilărie cînd timusul atinge maximum de dezvoltare activă. Lenart 
citează în aceeași ordine de idei, lucrările lui Lundborg, care a arătat 
că insulina exercită o acţiune inhibitorie asupra metamorfozei mormolo- 
cilor. Dar am văzut rezervele care se fac în această problemă. 


CORELATIILE TIMO.SUPRARENALE 


Wastenson a observat micsorarea timusului injectind extracte 
corticale sau medulare. Aceleaşi constatări le-a făcut şi Goldner in pri- 
vinta acțiunii adrenalinei. Selye a confirmat si el această acţiune. 

Ре de altă parte, Scott-Brandtord au notat mărirea timusului 
intrebuintind un extract cortical la animalele suprarenalectomizate. Dar, 
dupá cum observá Lenart, acest rezultat trebuie atribuit extirpárii su- 
prarenalelor, căci injectia cu extracte corticale sau medulare, duc la feno- 
mene оризе. 

La rîndul lor, Jaffé, Marine, Mansley si Baumann au con- 
statat cá extirparea suprarenalelor împiedică involutia timusului si poate 
chiar determina hipertrofia lui. Нат mar vorbește chiar de о „desinvo- 
lutie* а timusului, adică de o regenerare a organului deja involuat. 


33 — Opere alese, vol. 111 — с. 48. 
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Pe de altá parte, Matti, Pighini au descris o hipertrofie a me- 
dularei, în urma timectomiei. Această hipertrofie ni se pare incontestabilă 
(judecînd după figurile lui Matti) cu toate rezultatele negative ale lui 
Soli, Park, Мс Clure, Hoskin. 

Parhon şi Cahane au obţinut o hipertrofie corticosuprarenalá la 
animalele tratate cu timus. 

Selye observă că extirparea prealabilă a suprarenalelor împiedică 
involutia timusului care se produce la animalul intact după un post de 
48 de ore. Suprarenalectomia previne această involutie si starea pe care o 
numește „reacţia de alarmă“, adică totalitatea modificărilor organismului 
care urmează oricărei intervenții violente (injecții, intoxicații, trauma- 
tisme). Notăm că în sindromul Addison s-a observat în majoritatea cazu- 
rilor lipsa involutiei timusului dacă nu chiar hipertrofia lui (Loewen- 
thal). 

Aceste fapte conduc la concepția unui antagonism între timus St 
suprarenale, după cum admite și Messini. După acest autor, extractul 
timic injectat determină hiperglicemie si se stie cá adrenalina produce 
acelaşi efect, dar acţiunea lor este neutralizatá cînd sint injectate in ace- 
laşi timp. Dar injectiile prealabile cu extract timic exercită, după M es- 
sini și Copo, o acțiune acceleratoare asupra ateromatozei adrenalitice. 

Parhon și Cahane au constatat că tratamentul timic scade coles- 
terolemia, iar Parhon şi Maria Parhon au observat dimpotrivă o 
hipocolesterolemie la cobaii etimizati. Poli, Messini au ajuns la ace- 
laşi rezultat. 

Cartolari observă cá antagonismul între acţiunea  adrenalinei si 
cea a extractelor timice se menţine si în ceea ce priveşte acțiunea lor, 
asupra functionärii inimii izolate. 

Ca și Lenart, admitem existenţa unei sinergii timo-corticosupra- 
renale. Lenart- citează în această privință constatările lui La Giutta 
și Avelone, care au observat că tratamentul timic dublează durata 
vieții pisicilor suprarenalectomizate. El mai citează şi constatarea lui 
Kiein, care a arătat că accelerarea dezvoltării organelor genitale sub 
influența tratamentului corticosuprarenal este si mai accentuată dacă se 
adaugă în acelaşi timp și timus. 

In sfîrșit, coexistenta frecventă a bolii lui Addison si a stării timico- 
limíatice. 

In ceea ce priveşte corelatiile timo-orhitice si timo-ovariene, amintim 
întîi involutia timusului în epoca puberală, ca şi absenţa sau întîrzierea 
acestui fenomen la animalele castrate. Aceste fenomene nu s-ar produce 
la femele (Masui și Tamara; Kinugasa). 

Pe de altă parte, Da Re a observat cá implantatia de ovare la iepu- 
roaicele impubere determină scăderea greutăţii timusului. El atribuie acest 
rol celulelor interstitiale sau corpului galben, avînd în vedere cá foliculii 
dispar de cele mai multe ori în aceste grefe. 

Sprijinind această părere, Lenart citează constatările negative ale 
lui Leonard, Meyer, Hisau, Kunde, d'Amour, Gustavson, 
Carlson, care n-au observat modificári ale timusului la animalele (so- 
bolani femele si cátele) injectate си esterină. Totuși, Kinogava а ob- 
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servat după aceste injecții o accelerare a dezvoltării medularei si o regre- 
siune a corticalei timusului. Mai adáugám cá, dupá Henderson, invo- 
lutia timusului este mai accelerată la taurii intrebuintati pentru reprodu- 
cere, și cá, Knipping si Rieder au constatat o intirziere a acestui 
fenomen la cobaii care sint împiedicaţi să aibă relaţii sexuale. 

În ceea ce privește efectele timectomiei, Paton, Klose si Vogt 
au notat o hiperplazie a glandelor sexuale, în timp ce Basch, Soli, 
Lucien şi Parisot au observat slaba dezvoltare a acestor glande, 
afectînd tuburile seminifere, în timp ce tesutul interstitial este mai abun- 
dent. În cercetările noastre cu T. şi M. Cahane, am observat o intir- 
ziere in dezvoltarea glandelor genitale la animalele etimizate. 

In ceea ce priveşte acțiunea tratamentului timic asupra glandelor 
genitale si funcţiei sexuale, unii autori au constatat alteratii ale gonadelor. 
Hewer a notat degenerarea testiculilor, Walter, Loewe si Voss, 
inhibitia functiei ovariene ($n urma transplantärilor timice repetate). 

Inhibitia dezvoltării testiculelor in urma unor doze mari de timus а 
fost notată si de către Romeis si de către Hewer si Nishimura. 
Dar unii autori au obținut rezultate opuse. Astfel, Camus si Gour- 
nay care au provocat atrolia testiculelor prin leziuni la baza craniului, 
au observat regenerarea acestor glande in urma tratamentului timic. A s- 
her și Stotzer, Zenklusen, Bachmann au observat că timo- 
crescina exercită o acţiune foarte importantă asupra dezvoltării glandelor 
sexuale. Rowntree, Clark si Hanson, ca și Mandelstanurm 
au notat același fapt la cîinii cărora li se provocase o аїгойе a organelor 
genitale prin leziuni ale regiunii hipofizare. 

Lereboullet si Gournay, Simian, Parhon si Elias, au 
observat cu acelaşi tratament coborirea si mărirea testiculelor, în unele 
cazuri in саге intirzia coborirea si dezvoltarea lor. Muto a observat că 


estrul este prelungit si diestrul scurtat la șobolani, si la șoareci (femele). 


în urma extractului timic. Adăugăm că, după Kunigasa, raporturile 
corticalei și medularei timice -cu glandele genitale sînt de ordin opus. 
Corelatii interesante par să existe între fimus si ficat, timusul favo- 


rizînd procesele metabolice de la nivelul ficatului, după cum rezultă și din 


cercetările noastre cu Werner. 


CITEVA CUVINTE ASUPRA OPOTERAPIEI TIMICE 


Tratamentul timic pare indicat în toate cazurile in care funcția asimi- 
latoare este defectuoasă si în primul rînd în cazurile de insuficiență timicá. 
Dar am văzut că sîntem pînă în prezent, prea putin informați asupra 
existenței unui astfel de sindrom, ca si asupra efectelor glandei proaspete 
sau a extractelor ei în cazurile experimentale în care s-a provocat sin- 
dromul. 

Acelaşi tratament pare indicat si în stările de hipoplazie sau de atrep- 
sie infantilă. Se aplică şi în unele cazuri de infantilism cu nanism unde 
trebuie favorizată creșterea staturii si prevenitá osificarea prematură a 
cartilajelor de conjugare ca și apariția pubertátii care le însoţeşte. 
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-Acest tratament este cu atit mai indicat în infantilism cu cit, după 
cercetările lui Camus si Gournay, Lereboullet, Simian, 
Parhon şi Elias, activează dezvoltarea testiculilor si coborirea lor 
їй cazurile de criptorhidie. 

Stoos ar îi obţinut cu același tratament un rezultat bun într-un 
caz de acondroplazie, ceea се s-ar putea pune în legătură cu acțiunea 
timusului, asupra cartilajelor de conjugare. Amintim de asemenea obser- 
vatia descrisă de Khoor, care a obținut un succes remarcabil cu o 
implantatie de timus într-un caz de osteomalacie. Tratamentul timic pare 
indicat și în cazurile de rahitism și aceasta, cu atît mai mult, cu cît extir- 
parea acestui organ a determinat în unele cazuri un sindrom amintind 
mult această osteodistrofie și mergind chiar, după Matti, pînă la iden- 
titate, ca şi în osteita fibrochistică. 

Tratamentul timic mai pare indicat şi în cazurile de tuberculoză inci- 
pientă care evoluează deseori pe terenul hipoplazic sau hipotrofic si dese- 
ori hipertiroidian. 

Mărind puterea de asimilatie și neutralizînd excesul funcţiei tiroi- 
dene, se mărește în același timp rezistența faţă de evoluţia consumptivá 
a tuberculozei. 

Prin același mecanism acest tratament dă rezultate favorabile în 
sindromul Basedow (Owen, Mikulicz, Cuningham, Edes, 
Voisin, Mandelstamm). Același tratament pare indicat la persoa- 
nele în virstă şi în gerodermie căci timusul este „glanda copilăriei“ 
(Maranón) şi exercită o acţiune hidratantă asupra ţesuturilor, feno- 
men opus celui de deshidratare care caracterizează imbátrinirea. 

S-au obţinut rezultate bune cu acest tratament în anumite afecțiuni 
cutanate, ca psoriazisul și sclerodermia. 

Boenheim recomandă opoterapia timică in hiperclorhidria gastrică 
cu sau fără ulcer. Gnyer este de părere că această terapeutică se poate 
întrebuința in neoplazii, plecind de la observaţia că aceste procese se 
observă mai rar la tineri sau la copii şi că acest tratament se opune, după 
Fichera, dezvoltării sarcomului. 

De cînd cunoaştem acțiunea remarcabilă, a unei substanţe extrase din 
timus asupra recuperării contractilității musculare (Asher) tratamentul 
cu această substanță pare foarte indicat în miastenie. 

În ceea ce privește forma sub care trebuie administrat tratamentul cu 
timus, exceptind miastenia, problema mai rămîne de elucidat. 

Timocrescina lui Asher pare să Н fost întrebuințată, și de cite ori a 
fost vorba de stimularea creșterii in general, si a glandelor genitale în 
particular. Extrasele, preparate după tehnica lui Hanson, sînt de luat în 
consideraţie, din același punct de vedere. Extrasele din comerț mai trebuie 
studiate. O mare dificultate o constituie din acest punct de vedere lipsa 
testelor. Aceeași incertitudine domnește și în ceea ce privește doza care 
trebuie întrebuințată. 

Substanța proaspătă a fost uneori administrată pînă la 100 g pe zi. 
Dar asemenea doze sînt întotdeauna inofensive? Marea cantitate de 
nucleine nu determină ea uricemia și guta, sau litiază urică ? 
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Doza de glandá uscatá intrebuintatá, variazá de la citeva centigrame 
la noul născut, la 1—2 g pe zi. 

Problema opoterapiei timice mai prezintá incá multe puncte neclare. 

О problemă care ni se pare interesantă de urmărit este de a sti dacă 
tratamentul timic n-ar putea servi intrucitva ca alimentație speciiică fur- 
nizind nucleinele necesare edificárii glandelor genitale, mucoasei uterine 
și chiar pentru menţinerea si formarea țesuturilor la casectici, debili, 
bătrîni etc. 


TERAPEUTICA ANTITIMICA 


Această problemă trebuie studiată; mijlocul cel mai sigur il consti- 
tuie fără îndoială timectomia totală sau subtotală. Extirpäri nu destul de 
întinse ar putea fi urmate de fenomene de regenerare sau chiar, după cit 
se pare, de hipertimizare. 

Radioterapia intensă și suficient de prelungită poate duce la acelaşi 
rezultat. Se mai poate realiza o terapeutică antitimicá intrebuintind ser 
timolitic sau timotoxic sau, substanțe provenind din glande antagoniste 
ca foliculina, adrenalina, sau excitind una din aceste glande. 

Astăzi s-a demonstrat (Selye) cá si alte substanţe, са atropina, 
morfina, sint capabile să producă regresarea timusului. 

În ceea ce privește circumstanțele in care terapeutica antitimică ar fi 
utilizabilă, trebuie să citám în primul rînd marile hipertrolii ale timusu- 
lui, cazurile in care au avut loc în familie morti subite timice (?) și după 
cît se pare în acele cazuri de miastenie în care există deseori un timus 
hiperplazie sau chiar o tumoare timică. | 

Amintim că anumiţi autori au propus timectomia în sindromul Base- 
dow, ceea ce pare paradoxal, avind in vedere cá cu opoterapia timică 
s-au obţinut rezultate favorabile în cursul acestui sindrom si că, in gene- 
ral timusul este considerat un organ antagonist tiroidei. 


CONCLUZII 


Din cele precedente si cu toate divergentele care mai există in unele 
puncte de vedere, se desprinde un anumit număr de fapte demne de reli- 
nut și care pretind anumite considerații și permit unele concluzii. 

Originea epitelială a timusului comună cu cea a paratiroidelor vorbeşte 
în favoarea rolului endocrin a acestui organ. Poate că, după cum suge- 
rează Lenart, acest rol este mai important în viața embrionară ста 
transformarea limioidă sau invazia limfocitelor n-a avut încă loc, Dar 
și mai tirziu, si poate chiar toată viața, organul ar continua să functio- 
neze, după tipul endocrin. 

Celule de origine epitelială, celule din reţeaua timică, corpusculii Has- 
sall mai sînt prezenţi in acest organ si ele prezintă transiormäri care 
indică faptul că sînt sediul unui metabolism activ care poate avea însem- 
nătatea sa din punct de vedere endocrin. 
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Hammar semnalează, proliferarea corpusculilor Hassall in timpul 
infecțiilor si este de părere că aceste formaţii intervin în fenomenele de 
apărare a organismului, în formarea de anticorpi. Dar noi credem că 
posibilitatea unui rol endocrin în sensul cel mai larg al cuvîntului, nu 
poate ЇЇ contestat nici micilor celule timice si de altfel nici ganglionilor 
limfatici. Micile celule timice ar putea să-și aducă contribuţia la activitatea 
endocrină a timusului in ansamblul sáu și funcționarea lor.ar putea ii 
influențată de mediul special în care se află (admiţind cá este vorba 
de adevărate limiocite). Dar problema mai este încă destul de neclară. 

Celulele de alte tipuri: mastocite, eozinolile, mioide etc. pot îi luate 
în considerație, dar rolul lor este tot atit de neclar. 

Nimic nu ne împiedică să considerăm că celulele rețelei epiteliale а 
timusului au o secreție internă. 

Rolul timusului (stimulent al creșterii, al osificärii, al metabolis- 
mului calciului, de hidratare a organismului?) ne pare greu de contestat 
după toate cele spuse în privința efectelor timectomiei, a tratamentului cu 
glanda sau extrasele ei (timocrescina între altele). 

Este vorba de o functie unică cu manifestări diferite, sau de funcții 
conexe? Este greu de făcut o afirmaţie precisă. Am văzut în orice caz 
că metabolismul calciului și cel al apei sint în strinsă corelaţie și se 
poate spune același lucru despre raportul dintre metabolismul calciului și 
creștere. 

Faptul că s-au putut extrage din organele limioide (splină) sau 
limfocite, o substanță hipocalcemiantá, conduce la obligaţia de a admite 
că rolul timusului în metabolismul calciului se datorează micilor celule 
timice. 

Poate că același lucru se petrece si in metabolismul fosforului. 

Mai rămîne de studiat în ce măsură intervine іп metabolismul fosfo- 
rului și al calciului echilibrul acido-bazic al organismului în raport cu 
dezintegrarea sau sinteza nucleinelor invocată de Liesegand. Tre- 
buie admis că timusul intervine în orice caz în metabolismul nucleopro- 
teidelor, chiar dacă numai în calitate de organ de depozit. 

Dar trebuie admis că le înmagazinează si le dezintegrează mai mult 
sau mai puţin. 

„Involuția accidentală“ a timusului (și a organelor limfoide sau 
limfocite) în timpul inanitiei, a bolii, a sarcinii, a lactatiei, regresiunea 
lui fiziologică la pubertate, trebuie, după noi, să fie privită ca o funcţie 
cu ajutorul căreia marile rezerve de nucleină ale organismului sint mobi- 
lizate pentru nevoi urgente. 

Sîntem de aceeași părere cu autorii care admit că timusul intervine, 
într-un fel sau într-altul, în metabolismul nucleinelor (Liesegand, 
Dustin). Acest organ intervine, după сит am văzut, in maturatia 
glandelor genitale. Timusul acționează aici, liberind nucleinele sale, 
fără ca acest mecanism să excludă stimularea hormonală. 

Asher a arătat într-adevăr rolul timocrescinei sale, din acest punct 
de vedere. 

Am văzut de altfel că injectiile de hormon gonadotrop la animalele 
normale, determină involutia timusului care nu se produce la animalele 


OPERE ALESE 519 


castrate, şi cá pe de altă parte, injectiile cu hormon feminin (foliculină) 
sau masculin (proviron) determiná involutia timusului. Prin intermediul 
celor din urmá, se pare cá organismul cere timusului (si aparatului lim- 
fatic si limfoid) nucleinele de care are nevoie. Dacă timusul intervine 
într-adevăr în menţinerea organismului in stare infantilă, sau stimulind 
și accelerind dezvoliarea în alte ocazii (unele experienţe tind s-o demon- 
streze), problema mai trebuie insă studiată. Timusul intervine (mai multe 
experienţe tind s-o dovedească) în lupta împotriva oboselii și poate că 
miastenia ar putea fi considerată rezultatul absenței acestei funcţii, cu 
toate că raporturile ei cu timusul sînt discutabile si cá alteratiile găsite 
în aproape jumătate din cazuri, par mai degrabă hiper-decit hipolunctio- 
nale. 

Raporturi strînse există cu siguranţă intre timus și diferite glande 
endocrine. Tiroida exercită o acţiune excitantă asupra timusului. Glandele 
genitale și în special suprarenalele inhibă timusul. 

Cu Pende, Katsuma, trebuie să credem că medulara și corti- 
cala păstrează o oarecare independență și după cit se pare, functioneazä 
cel puţin într-o oarecare măsură, în sensuri antagoniste. 

Problema sindroamelor timice la om mai trebuie considerată in 
studiu, si cadrul acestor sindroame mai trebuie de acum înainte, pre- 
cizat. Tulburările de creştere, iragilitatea osoasă, miastenia s-ar putea 
explica prin patologia timusului. Faptul că aproape în jumătate din ca- 
zurile de miastenie nu se găsește timusul mare de volum, nu este con- 
cludent. S-ar putea să existe o miastenie initial nervoasă si alta de ori- 
gine timică. 

Opoterapia timică trebuie în orice caz întrebuințată în tulburările 
de creştere si de asimilatie, in tulburările osoase in care există un de- 
ficit de asimilatie al calciului, in tulburările de dezvoltare sau regre- 
siune a glandelor genitale, ori de cite ori existá o sárácire a organismu- 
lui in nucieine, si un deficit de hidratare a organismului, si în special 
in tratamentul imbátrinirii. 

Se poate asocia acest tratament cu alte substante de origine endo- 
criná, în special cu cele care favorizează asimilatia, de pildă insulina. 

Dar este cazul sá ne intrebám dacá tratamentul tiro-timic nu s-ar 
putea si el întrebuința in anumite cazuri, cele două organe functionind 
activ din copilărie, cind funcţiile de creștere si asimilatie sint în plină 
activitate. 


O ВИЛОЧКОВОЙ ЖЕЛЕЗЕ С ЭНДОКРИНОЛОГИЧЕСКОЙ 
ТОЧКИ ЗРЕНИЯ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Первично эпителиальное происхождение вилочковой железы, об- 
щее с происхождением околощитовидных желез, говорит в пользу 
существования эндокринной роли вилочковой железы. Эпителиальные 
клетки, клетки сети вилочковой железы и гассаловы лельца являются 
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местом, где происходят превращения, указывающие иа существование 
активного обмена. 

Нельзя также отрицать существоваийе эндокринной роли (в ши- 
роком смысле слова) мелкнх клеток вилочковой железы. Изучается 
химический состав вилочковой железы. Поскольку клинические син- 
дромы иедостаточно известны, автор излагает сначала результаты, 
полученные при помощн экспериментальных исследований. 

Автор изучает опыты удаления вилочковой железы у разных видов 
животных и приходит к следующим общим выводам : тимэктомия Bbl- 
зывает замедление роста, которое после иекоторого времени исчезает, 
как и всякое различие между контрольными и оперированными жи- 
вотными, Условия, зависящие от возраста, вида пищевого режима 
представляют большое значение. 

Тимэктомия оказывает также вредное действие на развитие по- 
ловых желез. Отмечается, кроме того, гипертрофия надпочечников 
{в особенности мозгового вещества). 

Отмечается картина щитовидной железы гипо- или гиперфункции 
в зависимости от вида животного. 

Вилочковая железа влияет также на обмен воды, кальция, угле- 
водов, холестерина и т. д. 

Экспериментальная гипертимизация стимулирует рост (тимокре- 
сцин Ашера), повышает действие экстракта передней доли гипофиза, 
задерживает метаморфоз головастиков, но ускоряет развитие 
мышей и т. д. 

Гипертимизация вызывает гипотонию, препятствует развитию яв- 
лений мышечного утомления, способствует гидратации, влияет на обмен 
кальция, фосфора, калия, хлоридов, углеводов, на защитные фун- 
KUHH И T. Д. | 

В клииике синдромы, вызываемые вилочковой железой, еще не до- 
статочно уточнены. 

По-вндимому, гипотимический синдром характеризуется олигофре- 
нией, припадками эпилепсии или TeTaHHH, астенией, расстройствами 
ходьбы, задержкой роста, костными изменениями, близкими к рахиту, 
кахексией. Предгрудинная тупость может смениться звучностью. | 

Франкетти описывает гипотимическую конституцию : дети имеют 
одутловатый вид, их жировая ткань обильна, но мягка, кожные по- 
кровы бледны, дети безразлично относятся к окружающему, их разви- 
тие в отношение движений и окостенение происходит поздно, их скелет 
более грубый. 

Status thymicus характеризуется наличием большой вилочковой 
железы у детей цветущего вида, HO в то же время болезненных, TOJ- 
стых, бледиых, предрасположенных к кожным или анафилктическим 
осложнениям, к рахиту. 

Дети низкорослые, в то время как подростки и взрослые высо- 
кого роста. 

У мужчин обычио наблюдается женское телосложение, а у женщин 
отмечается запоздание полового созревания, узкий таз, слабое развитие 
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молочных желез, мышечная и сердечная астения, склонность к ваго- 
TOHHH. 

Описывается TO, что было названо тимнческой смертью. 

Отмечается частота гииерплази и даже опухолей вилочковой 
железы при миастении. 

Исследуются соотношения вилочковой железы и других эидокрин- 
ных желез и отмечается, что щитовидная железа оказывает возбу- 
ждающее действие на внлочковую железу, что половые железы и 
надпочечники имеют антагонистическое действие и что вилочковая 
железа, по-видимому, способствует развитию половых желез. 

Применение препаратов вилочковой железы показано при рас- 
стройствах роста и расстройствах ассимиляции вообще, главным обра- 
зом ассимиляции кальция при расстройствах развития или регрессии 
половых желез при нуклеиновом обеднении организма при неправиль- 
ностях гидратации или при лечении старости. 

Терапия препаратами вилочковой железы может сочетаться при 
некоторых обстоятельствах с терапией инсулином или с препаратами 
щитовидной железы. 


OBSERVATIONS GÉNÉRALES SUR LE THYMUS 
AU POINT DE VUE ENDOCRINOLOGIQUE 


RÉSUME 


L'origine primitivement épithéliale du thymus, commune avec celle 
des parathyroides, plaide en faveur du rôle endocrinien de cet organe. 
Les cellules épithéliales, les cellules du réseau thymique, les corpuscules 
de Hassal sont le siége de certaines transiormations qui indiquent un 
métabolisme actif. 

Le róle endocrinien, dans РассерНоп large du mot, ne pourrait étre 
contesté ni aux petites cellules thymiques. Les auteurs étudient la compo- 
sition chimique du thymus. Les syndromes cliniques étant insuffisamment 
connus, les auteurs exposent les résultats obtenus par des recherches 
expérimentales. 

Ils étudient les expériences de thymectomie, suivant les espèces, et 
tirent des conclusions générales: la thymectomie détermine un relentis- 
sement de la croissance, qui disparait aprés un certain laps de temps, ce 
qui supprime toute différence entre les témoins et les animaux opérés. 
Les conditions ayant trait à l'áge, à Pespece, au régime alimentaire ont 
une grande importance. 

La thymectomie a également une influence nocive sur le dévelop- 
pement des glandes génitales. La surrénale (surtout la medullaire) est 
hypertrophiée. 

La thyroide revét un aspect variable, hypo- ou hyperionctionnel, sui- 
vant l'espèce. 

Le thymus influence aussi le métabolisme hydrique, calcique, gluci- 
dique, du cholestérol, etc. 
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L'hyperthymisation expérimentale stimule, еп général, la croissance 
(thymocrescine d'Ascher), intensilie l'action de l'extrait antéhypophysaire, 
arrête la métamorphose des tâtards, mais accélère l'évolution des 
souris, etc. 

L'hyperthymisation produit aussi une hypotension, s'oppose au phé- 
noméne de fatigue musculaire, a un rôle hydratant, influence le métabo- 
lisme du Ca, du P, du W, des chlorures, des glucides, les fonctions de 
défense, etc. 

Les syndromes thymiques ne sont jusqu’à présent que très peu précisés 
dans la clinique humaine. 

Il semble que le syndrome hypothymique se caractériserait par: une 
oligophrénie, des accès épileptiques ou de tétanie, de l’asthénie, des trou- 
bles de la marche, un arrêt de la croissance, des modifications osseuses 
proches du rachitisme, une cachexie. La matité présternale serait remplacée 
par la sonorité. 

Franchetti décrit la constitution hypothymique : 
les enfants ont un aspect empâté, le tissu adipeux est abondant; mais mou, 
les téguments sont pâles ; ils sont indifférents ; le développement moteur 
et l’ossification ont lieu tardivement, le squelette est plus grossier. 

Le status thymicus serait caractérisé par la présence d'un grand 
thymus chez les enfants à aspect florissant et en même temps morbide, 
gras, pâles, prédisposés aux accidents cutanés ou anaphylactiques, au 
rachitisme. 

Les enfants sont brachymorphiques, tandis que les adolescents et les 
adultes sont dolichomorphiques. 

Pour le sexe masculin, c'est une constitution féminine qui serait cou- 
tumiére; pour les femmes seraient caractéristiques une puberté tardive, 
le bassin étroit, les mamelles peu développées, une asthénie musculaire 
et cardiaque, une tendance à la vagotonie. 

L'auteur décrit ce qu'on a appelé la mort thymique. 

П montre la fréquence des hyperplasies thymiques ou méme des 
tumeurs thymiques dans la myasthénie. 

П étudie les corrélations entre le thymus et les autres glandes endo- 
crines et montre que la thyroïde exerce une action excitante sur le thymus ; 
les glandes génitales et les glandes surrénales ont une action antagoniste; 
le thymus favoriserait le développement des glandes génitales. 

L'opothérapie thymique est indiquée dans les troubles de croissance 
et d'assimilation en général, et notamment d'assimilation du calcium, 
dans les troubles de développement ou régression des glandes sexuelles, 
lors d'une carence de l'organisme en nucléines, lors d'un défaut d'hydra- 
tation ou dans le traitement de la vieillesse. 

L'opothérapie thymique pourrait s'associer, dans certaines conditions, 
à l'insuline ou à l'opothérapie thyroidienne. 


CERCETÁRI DE MORFOLOGIE SI FIZIOPATOLOGIE 


ASUPRA CITORVA EXPERIENTE DE TIMECTOMIE. 
CONSIDERATII ASUPRA CORELATIILOR TIMO-GENITALE * 


Consecințele timectomiei au făcut obiectul mai multor lucrări inte- 
resante între care vom cita pe cele ale lui Ghica, Basch, Matti, 
Soli, Pighini, Parisot şi Richard etc. | 

Din ansamblul acestor lucrări rezultă un număr de fapte impor- 
tante și anume: 

Această operaţie determină o incetinire a creșterii cu atit mai sem- 
nificativä cu cit а fost practicată la un animal mai tinăr. Se produce 
de asemenea o tulburare a calcificării oaselor, care poate merge, la 
unele specii cel putin, pînă la constituirea unor leziuni amintind pe cele 
rahitice. 

Se observă, in sfirsit, tulburări ale diferitelor organe cum ar fi: 
gonadele, splina, suprarenalele, măduva osoasă, tiroida ete. Dar multe 
din fenomenele care urmează extirpării timusului merită să Не încă ana- 
lizate și interpretate. 

Ne-am propus să studiem funcţiile acestei glande in mod aproiundat. 
Am efectuat, în acest scop, experiența de timectomie. Comunicăm în 
această lucrare primele rezultate. 

Dacă comparăm creșterea ponderală a animalelor etimizate, se cons- 
tată că în afară de seria а 2-a, s-a produs o creștere mai mică, față. de 
martorul neoperat. | 

În prima serie, martorul operat, dar al cărui timus nu a fost extirpat, 
a crescut mai putin decit la animalele etimizate. Trebuie deci să fim 
rezervaţi in ceea ce privește concluziile ce ar decurge din studiul 
acestei serii. 

În a 2-a serie, unul din animalele etimizate a crescut in mod egal 
cu martorul operat, iar un altul a avut in cele din urmă aceeași greu- 
tate cu animalul neoperat. Această serie nu duce la o concluzie pozitivă. 

În a 3-a serie, cele două animale etimizate au crescut mai putin 
decit martorii. Dar diferenţa în raport cu martorul operat nu este mare. 


* În colaborare cu М. Derevici. Publicat în Bull. Soc. roum. neurol. psychiatr. 
psychol, endocr., 1927, nr. 3. 
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Experienfe pe sobolani 


Greutatea (g) 


Sobolani albinosi in virstá Ini- 13. 18. 30. 10. 15. 19. 29. 
de 2 luni fialä | VIL | УИ. | УП. | УШ. | VIIL| УШ. IX. 
Primul etimizat la 22. VI. 47 | 20 |617| 80,8 | 117 | 121,2| 1535] 197 
Al 2-lea etimizat la 22.VI. 47 | 55,3 | 55,3 | 72,3 | 95,7| 1106| 123 | 153 
АІ 3-lea etimizat la 22.VI. 43 | 463 | 65 88,3 | 1932] 134,5] 167 | 174 
Martor operat 22.VI. 24 | 227| 8,8 |. 454| 72 | 76,2| 95,4) 126 
Martor neoperat 22.VI. 30 | 63,3 |103 | 166,6| 1666| 173,3] 217 | 266 
Sobolani cenuşii în vîrstă Ini- 18. 30. 10. 15. 
de o luná talà | VIL. | VIL | VIT | VIII. 
Primul etimizat la 14. VII. 20 | 25 | 45 [110 |135 
Al 2-lea etimizai la 14. VII. 26 | 19 | 69,2 | 1346 | 157 
Martor operat 14.VII. 21 | 33 | 748 | 147 [157 
Martor neoperat 14.VIl. 18 | 33 | 56 | 105,5] 135 
и Initialä | 18.VIL | 30.VIL | IO.VIIL | wm 
Primul etimizat la 13.VIL 18 22 | 5 | Ш 138 
Al 2-lea etimizat la 14.VIl. | 49» |} 5 | 47 102 140 
Martor operat la 14.УП. 20 35 49 105 146 
Martor neoperat la 14.VII. 18 39 67 128 173 


Sobolani cenușii 
în vîrstă de 14 zile 


Primul etimizat la 14.VII. 12 41 50 58 41 
Al 2-lea etimizat la 14. VII. 13 38 30 69,2 107,6 
Al 3-lea etimizat la 14.VII. | 12 41 41,6 150 298 
Martor operat 1а 14.VIL | 10 60 50 160 240 
Martor neoperat la 14.VII. | 12 42 91,6 176 235 


Rezultatul cel mai net a fost observat in seria a 4-a, unde creșterea 
ponderală a etimizatilor, mai ales a primilor doi a fost mult mai mică 
decit a celor doi martori; din contră creșterea martorului operat а fost 
cea mai marcată. 
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Experiențele noastre pe șobolani confirmă în orice caz rezultatele 
lui Pighini, care a observat că efectele extirpării timusului sint 
cu atit mai evidente cu cit extirparea a avut loc la o virstă mai tinără. 

Din aceste trei serii de experiențe rezultă că iepurii tineri etimizati 
au crescut in greutate mai putin decit martorii. Dar diferența а fost 
putin importantă, la animalele din seria a doua. А fost din contră evi- 
dentă in prima 1а{й de martorul operat. 


Experiente pe iepuri 


Prima serie Greut. Creștere ponderală % 
Animale tinere inițială = 
(6 săpt.) 19.VI. | I3.VIL | 30.VIL | 10.VIIL | 15.VRE | 23.VIH. | SI 
Etimizat 220 95 203 311 362 395 529 
Martor operat 216 111 257 402 465 585 mort 
Martor neoperat 180 195 298 320 362 mort 
А 2-а serie 20.VI. 13.УП. | 30.VIL. | 10.VIIL | 17.VIIL | 23.VIIE 5.IX. 
Etimizat 163 123 248 400 449 587 760 
Martor operat 182 13+ 280 403 490 598 764 
А 3-а ѕегіе 21.VI. 
Etimizat 262 82 141 239 263 34) 460 
Martor neoperat 236 96 180 270 294 376 513 
Experienfe pe pisici 
Greut. Crestere ponderalá % 
initialá 
18. VI. 15.УП. 256, VII. 5.УШ. 
Pisică operată (mascul) 333 35 43 46 
» » (femelă) 261 49 49 57 
Martor neoperat 270 107 203 250 


Martorul neoperat din prima serie a crescut intii mai repede in 
greutate decit primii dar apoi creșterea lui s-a incetinit și a murit de 
o boală asupra căreia nu este locul să insistăm aici. 

Dozarea calciului seric practicată la temela etimizată a arătat o 
creștere foarte importantă a acestui element în raport cu martorul 
0,34 mg. 
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In afará de aceasta, cele două animale operate au prezentat о 
conjunctivitá rebelă; plăgile operatorii au supurat. Starea generală a 
fost proastă, perii putin abundenti. 

Animalele au fost sacrificate la 25 iulie. 

lată greutatea diieritelor organe (р): 


Орега { 1 
Огвапе Mascul Femelă Martor 

Ficat 17,5 23 36 

e шипа 2,5 3 3 
Timus — — 1,5 
Plämîn 4 5 6 
Splinä 1 1 2 
Pancreas 2,5 2 3 
Rinichi 4,5 6 7 
Suprarenale 0,95 0,13 0,50 
Testicule 0,09 — 0,50 
Ovare с — 0,14 = ` 
Tiroidá 0,11 0,07 0,25 
Hipotizá 0,02 — = 
Creier 19 17 23 


Creșterea ponderală a celor două pisici etimizate a fost mult mai 
mică decit a martorului. Din păcate іп această serie nu am avut ип 
martor operat (dar neetimizat). : 

Mai trebuie să adăugăm cá animalele etimizate arată in general o 
calcificare osoasă mai putin importantă cum se poate constata pe ra- 
diografii. 

Examenul organelor la pisici a arátat о oprire in dezvoltare foarte 
importantă pentru unele din ele: splină, suprarenale, testicul, tiroidă. 

Ne propunem să revenim. ulterior asupra examenului histologic și 
chimic al organelor si umorilor animalelor etimizate ca și asupra core- 
Гай ог dintre timus si celelalte glande endocrine. 

Nu am vrea să terminăm această comunicare fárá a ne arăta punc- 
tul de vedere asupra corelatiilor timo-genitale, ce au devenit incontes- 
tabile în urma cercetărilor lui Soli, Pighini, Noel Paton etc. 

Lucien, Parisot si Richard, în excelentul lor capitol asu- 
pra timusului!) se exprimă astiel: 

„Corelaţiile fiziologice între timus și glandele genitale араг са 
Ind neindoielnice cu toate cá nu putem incă preciza condiţiile si cau- 
zele prolunde ale acestui fenomen“. 

Deoarece admitem ca si Pighini și autorii mai sus-citati că 
timusul are un rol important in metabolismul nucleinelor, credem că 
și explicația corelatiilor timo-genitale trebuie căutată în necesitatea de 
nucleine a glandelor sexuale si a aparatului de reproducere in general. 


1) Traité d'endocrinologie, vol. 2, Paris, 1927. 
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Credem că putem aplica la raporturile timo-genitale ceea ce unul 
din noi a numit „legea cererii și a ofertei“ în endocrinologie și biologie. 

Unele organe determină pe calea hormonilor producerea de către 
alte organe, mai ales glandulare, a substanţelor de care au nevoie pentru 
funcționare. 

Este mecanismul „curierilor chimici“ аі autorilor englezi. Іп 
acest mod glandele genitale influențează timusul prin produșii lor de 
secreție care la rindul său cedează nucleinele sale pentru edificarea 
spermatozoizilor, ovulelor și mai mult încă, pentru proliferarea mucoasei 
(și a musculaturii) organelor genitale feminine necesare nidatiei si 
însăși dezvoltării embrionului. 

În acest mod ne pare că mecanismul relaţiilor timo-genitale devine 
ușor de înțeles. 

Această comunicare nu are alte pretenții decit de a li expus re- 
zultatul primelor noastre experiențe asupra timectomiei (pe саге пе 
propunem să le continuăm). 

Problema în general mai cere multe cercetări si nu ignorám faptul 
că timectomia completă este destul de dificilă, tinind seama de existenţa 
țesutului (mie diseminat. Piná la ce punct acest țesut poate inlocui 
corpul principal al timusului ? Există mai multe grade de insuficiență 
timică ? Se poate aplica timusului legea „tot sau nimic“ ? 

Acestea nu sint decit o parte din problemele pe care ne propunem 
să le cercetăm ulterior. 


ОПЫТЫ УДАЛЕНИЯ ВИЛОЧКОВОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
О СООТНОШЕНИЯХ ВИЛОЧКОВОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
' И ПОЛОВЫХ ЖЕЛЕЗ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАИИЕ 


Автор приводит результаты ряда опытов, проведенных на крысах- 
альбиносах, серых крысах, кроликах и кошках. Несмотря иа то, что не 
все группы этих животных дали убедительиые результаты, представля- 
ется все же вероятным, что удаление вилочковой железы замедляет 
рост. Agrop подтверждает мнение Пигини, который считает, что, чем 
моложе животное, подвергиутое вмешательству, тем более выражено 
замедление роста. 

Исследование кошек, подвергиутых удалению вилочковой железы, 
показало задержку в развитии ряда органов — селезенки, щитовидной 
железы, надпочечников, CeMeHHHKOB, а также декальцификацию костей. 

В конце работы приводятся некоторые соображения о соотноше- 
ниях вилочковой железы и половых желез с точки зрения обмена ну- 
клеопротеинов. 
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QUELQUES EXPÉRIENCES DE THYMECTOMIE 
CONSIDERATIONS SUR LES CORRELATIONS 
THYMO-GENITALES 


RESUME 


L'auteur expose les résultats de quelques séries d'expériences faites 
sur des rats albinos, des rats gris, des lapins et des chats. Bien que 
tous les lots n'aient pas tous donné des résultats concluants, il semble- 
rait que la thymectomie ralentisse [а croissance. L'auteur confirme l'opi- 
nion de Pighini, selon lequel ce ralentissement est d'autant plus net 
que l'animal soumis à l'intervention est plus jeune. 

L'examen des chats ayant subi la thymectomie a mis en évidence 
l'arrêt du développement d'organes tels que la rate. les surrénales, le 
testicule, la thyroïde, ainsi qu'une décalcification osseuse. 

Le travail se termine par des considérations sur les rapports thymo- 
génitaux considérés à travers le prisme du métabolisme des nucléo- 
protéines. 


STUDIUL MORFOLOGIC AL SISTEMULUI ENDOCRIN 
LA IEPURI ETIMIZATI* 


* 


Ca si epiliza, și cel puţin pentru tot atitea motive, timusul este 
privit de unii autori ca o glandá a copiláriei si poate chiar credem 
noi, a vietii fetale. 

Pentru stabilirea rolului endocrin al timusului, s-au făcut nume- 
roase cercetări care au dus la rezultate contradictorii. 

Tehnica timectomiei este de altfel destul de dificilă la unele specii, 
iar radiația timusului nu dă intotdeauna rezultatele dorite. Pe de altă 
parte, timusul are o structură mixtă fiind format din elemente epiteloide 
si limfoide si este greu de stabilit rolul endocrin al fiecărui țesut în 
parte. În ceea ce privește componenta limfoidä, este mai mult decit 
probabil că extirparea sau distrugerea ei va determina о reacție сош- 
pensatoare in alt organ limfoid, corectindu-se astfel insuficiența lim- 
foidă. Rolul țesutului epiteloid, pe de altă parte, nu ar putea ii studiat 
decit în viața intrauterină, înainte de migrarea elementelor limfoide. 

Modificările timusului în raport cu virsta, sau în diferite sindroame 
endocrine, bogăția lui în nucleo-proteine, ca si acțiunea extractelor ti- 
mice, verificate cel putin în creștere, nu lasă nici o îndoială asupra fap- 
tului cá este un organ endocrin, acțiunea lui rámínind să mai Не însă 
cercetată si adincitä. 

Cu rezervele semnalate mai sus, trebuie să privim orice cercetări 
în această direcție, inclusiv cele ale lui Reinhardt, Marx si 
Evans (6), care experimentind ре șobolani hipofizectomizati si eti- 
mizati, sau пита! etimizati, au conchis cá timusul nu joacá nici un rol 
în dezvoltarea somatică. 

În experiențe anterioare, aim cercetat modificările survenite în or- 
ganism după reducerea parțială a țesutului limfoid (insuficienţa timo- 
splenică). în cercetările prezentate, am reluat studiul insuficientei timice 
la iepuri. La grupul de animale martore, s-a făcut numai rezeciia primei 
porțiuni a sternului, fără a se ridica timusul. | 


. * În. colaborare си M. Pitis, V. Stănescu si V. Ionescu, Publicat în 
Studii si cercetări de endocrinologie, 1952, t. ПТ, nr. 1—2, p. 88. А 


34 — Opere alese, vol. III — c. 48. 
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Timectomia а iost făcută la iepuri tineri, femele si masculi, си greu- 
tatea între 350 si 450 р. Animalele timectomizate au fost sacrilicate 
după 45 de zile de la intervenția operatoare. In acelaşi timp, au fost 
sacrificați si martorii care au suferit șocul operator. Organe!e au fost 
cintárite si studiate microscopic. 
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In ceea ce privește greutăţile animalelor, s-au observat ușoare mo- 
dificări după sex. Astfel, la femelele etimizate, creşterea medie a fost 
de 37,8%, iar a martorilor numai de 28,1%, pe cînd la masculii etimizati, 
creșterea medie a greutății а fost de 42,8% si a martorilor de 63,6%. 
După aceste date, greutatea la femele ne apare influențată de timecto- 
mie, la unele animale observindu-se chiar o creștere ponderală, pe cînd 
la masculi, greutatea, comparativ cu a martorilor, este net scăzută. 

În ceea ce privește modificările ponderale ale diferitelor organe 
recoltate, se observă cá media greutăţii lor, atit absolute, cit ai pro- 
centuale, este inferioară în general la animalele timectomizate, față de 
martori. Aceste scăderi se observă atit la animalele femele, cit și la 
masculi, cu excepția suprarenalei și a pancreasului, a căror greutate este 
mai mare la femelele etimizate fată de martorii de același sex si a spli- 
nei care este crescută la masculii etimizati față de martorii respectivi 


(fig. 1). 


И 
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Studiul microscopic al diferitelor organe aratá deosebiri mai mult 
de tip functional ; din aceste motive, pentru a avea concluzii obiective, 
am calculat procentele diferitelor tipuri celulare, raportul dintre celulele 
secretoare si excretoare, dimensiunile diferitelor celule, foliculi, regiuni 
din glandă etc. insotindu-le de o descriere sumară а modificărilor his- 
tologice. 

Hipofiza. La martorii femele, lobul anterior al hipofizei este format 
din celule de tip principal, mici (între 8 si 12 microni), cu protoplasmá 
puţină, intens granulată și nuclei mari, pînă la 7,5 microni, bogaţi în 
cromatină. În mod frecvent, se întîlnesc zone de proliferare masivă, 
grămezi nucleare fără protoplasmä diferenţială. De asemenea, relativ 
deseori se observă celule principale de tip involuat. Eozinoiilele, nume- 
roase, sint mici (9—15 microni), au protoplasma fin granulată si sint 
deseori binucleate. Cianoiilele sint excepțional de rare. În zona periierică, 
se întîlnesc destul de rar celule cromoiobe mari, uneori vacuolate. 

Lobul intermediar este format din celule cu granulatii bazoiile. În 
acest lob, se observă rari foliculi cu coloid. 

Lobul posterior este format din ţesut fibrilar lax, cu numeroase spa- 
НЕ clare. Celulele nevroglice sint în mod predominant mici. Blocurile 
de coloid sînt rare. 

La martorii masculi, aspectul este mult asemănător, cu mici dile- 
rente privind proporția diferitelor tipuri celulare din lobul anterior. 

La animalele etimizate, proporția celulelor de tip principal este mai 
mică decit la animalele întregi. Zonele de proliferare sint de asemenea 
mai puţine. Proporția de eozinofile este ușor crescută, celulele sint mai 
mari si mai intens granulate, intilnindu-se în schimb forme Шрегсго- 
malice. De semnalat în zona periferică prezenţa a numeroase cromolobe 
mari, cu nuclei bogaţi in cromatină si protoplasmă palidă, fin granu- 
lată, avind rareori o tendință la vacuolizare. Aceste celule apar ca ele- 
menle active. Cianofilele sînt mai numeroase la femele. În lobul inter- 
mediar si posterior, nu sint modificări aparente. Ca și la martori, 
deosebirile între sexe apar numai în raport cu proporția diferitelor 
tipuri celulare. Comparind aceste proporții, ca și stadiul functional al 
celulelor, găsim. următoarele : 


Celule 
Principale Eozinofile | Cianofile Cromofobe 
Stadiu functional 
Lot 
А Invo- А Invo- : Invo- А Уасио- 
Active luate Active | ate Active luate Active late 
Fem. martore 64 5 26 1 1,2 0 1,5 1,3 
Fem. etimizate 47,4 2 32,6 2 3 0 12 H 
Masc. martori 65 4 26 1 1,5 0 2 0,5 
Masc. etimizati 53,8 3 29,2 3 1,5 0,5 8 1 


Comparind raportul dintre celulele active si involuate la animalele 
întregi, întîlnim o proporție mai mare de celule involuate de tip prin- 
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cipal, pe cind la animalele etimizate este o proporție mai mare de 
celule involuate de tip eozinolil. | 

Tiroidele. La iepurii normali, tineri, tiroidele au un aspect hiper- 
functional. Foliculii sint mici si contin un coloid de densitate medie, 
cu numeroase vacuole de resorbtie. Celulele tiroidiene sint proeminent 
prismatice si au protoplasma granulată, uneori vacuolatä perinuclear. 
Nucleii sînt rotunzi si au cromatina pulverulentá. În mod frecvent se 
intilnesc zone de proliferare ale peretului folicular. Țesutul glandular 
interfolicular este bine dezvoltat si format din celule “asemănătoare 
celor foliculare. Spre deosebire de iemele, la masculi aspectul tiroidei 
este mai putin activ, foliculii fiind mai mari si proporția celulelor pris- 
matice mai putin însemnată. 

La animalele etimizate, tiroida are tendinţa la repaus. Foliculii sînt 
mai mari, coloidul mai dens, vacuolele de resorbtie fiind totuși nume- 
roase. Celulele tiroidiene sint predominant cubice sau de tip endoteli- 
form, cu tendință de vacuolizare. Nucleii sint mai mici, frecvent intens 
cromatici. Zonele de proliferare sint excepționale. Țesutul glandular in- 
terfolicular este mult mai redus. La masculi, aspectul de repaus este 
mai puţin manilest. 


Foliculi Coloid Celule % 
Lot Di iuni | ct 
S "(media | Gimp de |Densitatea| ИШ | <asu |4$—-9u| >94 
microni) i 
Fem. întregi 28,2 15—105 | medie +++ 2 22 76 
Fem. etimizate 40,8 15—150 | medie +++ 20 34 46 
Masc. întregi 32,5 | 15-—105 | crescut ++ 8 27 65 
Masc. etimizati 35.2 | 15—120 | medie ++ 11 31 58 


Paratiroidele. La animalele întregi, ele au un aspect uniform, fiind 
formate din celule mici, de 9—12 microni, си protoplasma întunecată, gra- 
nulată si nuclei cu cromatina pulverulentá, mare parte fiind binucleolati. 
In zona periferică se întîlnesc, într-un număr relativ redus celule cu pro- 
toplasma clară. La masculi, aspectul este asemănător, numărul celulelor 
clare fiind mai ridicat. 

La femelele etimizate, paratiroidele sint formate predominant din 


celule clare, mari, pînă la 18 microni, multe cu tendință la vacuolizare. . 


Acest aspect este mai putin pronunțat la animalele mascule. Proporția 
celor două tipuri celulare este următoarea : 


Celule 


Celule 
Lot întunecate clare 
+ % 
Femele întregi 81,8 18,2 
Femele etimizate . 33,5 65,5 
Masculi intregi 76,6 23,4 
Masculi etimizati 59,8 . 40,2 


men een 
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Suprarenalele. La femelele normale, glomerulara este relativ în- 
gustá si contine in regiunea externă frecvente celule de tip spongiocitar, 
celulele granulate fiind intilnite mai ales in zona de ргоШегаге dintre 
glomerulará si fasciculatä. Fasciculata este formată din cordoane de 
celule fin alveolizate, de dimensiuni relativ mici, intre 12 si 18 microni, 
atingind numai exceptional dimensiuni mai mari. Reticulara contine 
celule mici, în mare parte cu tendinţă la alveolizare. La martorii masculi; 
aspectul suprarenalei este asemănător. Alveolizarea glomerularei este 
mai putin manifestă, alveolizarea celulelor reticulare fiind mai accentuată. 

Femelele etimizate au corticala mai largă, zona glomerulară fiind 
îndeosebi foarte dezvoltată și formată exclusiv din celule intens granu-. 
late, cu zone de intensă proliferare. Fasciculata este formată din celule. 
mari, pînă la 30 microni, intens alveolizate, avind nucleii cu cromatina’ 
periferică, uni- sau binucleolati. În mod exceptional, se intilnesc celule 
cu tendința Іа balonizare si picnozä nucleară. Într-o proporție relativ 
insemnatá se intilnesc celule intunecate, de tip excretor. Celulele reti- 
cularei sint aproape in totalitate de tip spongiocitar. La masculi timec- 
tomizati, glomerulara si fasciculata au un aspect apropiat de cel intilnit 
la femele, glomerulara este însă mai îngustă si in reticulară, alveoli- 
zarea celulelor este mai putin accentuată. 


Glomerulară Fasciculatá Reticulará 
Lot Ináltimea | Spongio- | Inältimea | Spongiocite | Înălțimea | Spongiocite : 
medie cite medie intunecate medie celule 

u % u " granulare 
Fem. întregi 180 18,5 350 22:1 280 33:1 
Fem. etimizate 180 0,2 420 li: 1 255 142 : L 
Masc. intregi 80 84 300 19.: 1 300 85:1 
Masc. etimizati 140 0,5 350 14:1 220 48:1 


Pentru a putea compara activitatea. corticosuprarenalei la animalele 
întregi si la cele operate, in afara dimensiunilor diferitelor zone, s-a: 
calculat și raportul dintre celulele secretorii (sudanolile) si excretorii 
(întunecate), raport prin care se poate urmări mai uşor activitatea glan- 
dei. Prin acest raport, credem că se poate stabili dacă este vorba 
de o mărire a elementelor sudanoiile printr-un blocaj al excretiei, sau 
printr-o érestere a secreției. 


Celule у Celule 

secretorii excre:orii 
Femele întregi . 59,2 40,8 
Femele etimizate 76,5 23,5 
Masculi intregi 63,4 36,6 
Masculi etimizati | 71,2 28,8 


Celulele de tip spongiocitar sint exceptional de rare in glomerulara 
animalelor etimizate. In fasciculată, raportul dintre celulele secretorii 
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Si excretorii este mai mic [а aceste animale, ceea ce ar traduce un 
proces de ехсгейе mai activ decit la martori. În reticulará, raportul 
dintre spongiocite si celulele glandulare este foarte ridicat la femelele 
etimizate şi scăzut la masculii care au suferit aceeași intervenție ope- 
ratorie. 

În ceea ce privește medulosuprarenala, пи sint deosebiri manifeste 
între animalele de sexe diferite. La iepurii etimizati, se observă totuși 
o tendință la scădere a numărului celulelor excretoare. 

Ovarele. La animalele martore, pe suprafața de secțiune apar un 
număr de 6—8 ioliculi mari, în diferite stadii de maturatie, în zona 
corticală observindu-se numai foliculi primordiali. Foliculii atrezici sînt 
puţin numeroşi, în medie 1—2. Țesutul interstitial este format în zona 
periferică din elemente predominant conjunctive, in rest din celulele de 
Ир epiteloid, mici, de multe ori cu protoplasma nediferentiatá si fără 
limite celulare (cordoane sincitiale). În zona centrală, ca si în jurul 
foliculilor pe cale de maturatie, se intilnesc cordoane de celule mari, 
cu granulatii lipidice si nuclei cu tendință la omogenizare. Destul de 
des se observă capilare limiatice cu plasmă vacuolată. 

La femelele timectomizate, foliculii pe cale de maturatie sint mai 
numerosi; de asemenea, formele de atrezie. Pe supraiata de secțiune 
sint vizibili 7—10 foliculi mari si 1—3 corpi atrezici. Încărcarea lipidicá 
a celulelor tecale si granulare este mai evidentá. Tesutul interstitial 
este mai redus, îndeosebi in zona corticală, in zona medulară intil- 
nindu-se insule mai numeroase de celule cu granulatii lipidice. 

Testiculul. La iepurii martori, acesta este format din tubi seminali 
mici, cu diametrul in medie de 60 microni. Elementele seminale merg 
numai pînă la gradul de spermatocit. Numărul: mitozelor este scăzut. 
Țesutul interstitial este relativ redus, celulele interstitiale formînd mici 
insule de 4—10 celule, cu protoplasma granuloasă slab eozinofilä, 
exceptional vacuolată si cu nuclei polimorfi de cele mai multe ori cu 
nucleol vizibil. 

La masculii timectomizati, aspectul este mult asemănător. De re- 
marcat totusi o tendintá la vacuolizare a elementelor germinale: sper- 
matogonii si spermatocite. Tesutul interstitial este de asemenea mai 
putin dezvoltat, insulele celulare fiind mai mici. 

Splina. În perioada cînd au fost sacrificate animalele, raportul din- 
tre pulpa albă si pulpa roşie a fost aproximativ egal cu acela al mar- 
torilor. Același raport este păstrat la femelele timectomizate, observin- 
du-se o ușoară proliferare a elementelor limfoide. Spre deosebire de 
martori, la masculii timectomizati pulpa albă este predominantă, ргоШе- 
rarea elementelor limioide fiind mai accentuată. 

Pancreasul. La animalele martore, celulele acinoase conţin un nu- 
măr însemnat de granulatii de zimogen. Rare celule au tendința la 
coloidizare. La animalele etimizate se remarcă o tendință la pierderea 
granulaţiilor de zimogen, celulele acinoase fiind in mare parte încăr- 
cate cu granulatii bazofile. 

În ceea ce privește insulele Langerhans, la martori ele sînt formate 
din celule mici, intens granulate, uşor eozinofile, cu nuclei activi uni- 
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sau binucleolati. La animalele etimizate, insulele au in general acelasi 
aspect; se intilnesc însă printre celule forme epuizate (tipul excretor), 
cu coloidizare protoplasmatică și omogenizare nucleară. Nu sint deose- 
biri semniicative după sex. 

Ficatul. De menţionat la animalele timectomizate, față de martorii 
normali, o tendință la pierderea granulatiilor celulare, cu o paralelă in- 
cărcare lipidică. Acest aspect а lost intilnit aproape la toate animalele 
și merită să Не semnalat si adincit prin cercetări histochimice. 

În concluzie, timectomia la iepuri determină modilicări morlologice 
in diferite glande endocrine si organe. Aceste modilicări sint deosebite 
după sex. Astfel, la animalele femele, greutatea corporală nu este mult 
modificată, înregistrindu-se chiar o tendință la creștere. În hipofiză, se 
observă o scădere a celulelor principale, cu o creștere paralelă a cromo- 
fobelor mari. În ceea ce privește eozinolilele, numărul lor este ușor 
crescut, observindu-se însă si o creștere a formelor de involutie. Glanda 
tiroidă are, comparativ cu glanda martoră, un aspect de repaus, pe 
cind paratiroidele iau un aspect hiperfunctional. In corticosuprarenală, 
se observă o stimulare a zonei ргоШегаНуе a glomerularei si o creștere 
a dimensiunilor spongiocitelor din fasciculatä. Nu este Însă vorba de o 
blocare a secreției, numărul celulelor excretorii fiind destul de crescut. 
În reticulară, se remarcă o alveolizare mai intensă fatá de martori. In 
medulosuprarenală, procentul celulelor de tip excretor este mai scăzut. 
În ceea ce priveşte modificările intilnite la ovare, nu se pot trage con- 
cluzii, ne avind secţiuni seriate. Totuși, se poate spune că există o ten- 
dintä la scăderea țesutului interstitial din zona corticală si o ușoară 
stimulare a maturatiei foliculare. În splină, deosebirile sint destul de 
mici. În pancreas, ca si in ficat, modificările intilnite la cele două sexe 
sint asemănătoare, și anume, tendința la scăderea granulatiilor de zimo- 
gen și tendinţa la o încărcare lipidică a ficatului. 

La masculi, scăderea în greutate este destul de netă. In hipolizá, 
modificările sint asemănătoare celor intilnite la femele, dar sint mai 
puțin pronunțate. La fel pentru tiroidă, paratiroide, suprarenale. În 
testicul se remarcă o tendință la involutie a elementelor germinative si 
a celulelor interstitiale. Spre deosebire de femele, în splina masculilor 
se găsesc procese active de proliferare limioidä (probabil de com- 
репзаНе). 

Aceste rezultate confirmä în parte cercetările fäcute de alti autori, 
iar în parte le infirmă. Confirmă observaţiile celor mai multi cercetä- 
tori, printre care și cele recente ale lui Comșa, după care, la ani- 
malele impubere, timectomia produce o oprire în creștere; sint dilerite 
in același timp rezultatele obținute pe 3 șobolani de Evans si cola- 
boratori. Confirmă de asemenea rezultatele obținute de Lentini pe 
ciini, în ceea ce privește modificările hipofizare, și anume: creșterea 
care au găsit scăderi in oreutatea și funcția tiroidei. În ceea ce privește 
numărului eozinoîilelor, dar nu și interpretarea dată de autor. De ase- 
menea, cercetările lui Bomscov, Lucien si Parisot si alții, 
corelatia timo-paratiroidianá, cercetările noastre confirmă ipoteza sus- 
ținută de Uhlenhuth si contestată de alții, asupra unui antago- 
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nism timo-paratiroidian. Autorul а obținut o agravare а tetaniei după 


administrarea extractelor de timus; or, in observaţiile noastre, atimia- 
este insotitä de o creștere a funcției- paratiroidiene. Este “cazul să 
amintim, tot aici, că unul din noi (C. I. Parhon) a obţinut rezultate: 


remarcabile prin administrarea extractelor de timus in hiperfunctia pa- 
ratiroidiană. In ceea ce privește suprarenalele, Matti ca și Bomscov 
au observat aceeași hiperplazie la ciinii și cobaii etimizati. Mai putin con- 


cordante sint rezultatele asupra gonadelor, unii autori obtinind involu- 


tia, iar altii hipertrolia glandelor sexuale. La fel pentru celelalte organe. 

.Experientele noastre, in -afara “confirmării unor serii de cercetări 
anterioare, printr-o investigare mai amănunțită a funcţiilor glandulare 
aduc са un fapt nou deosebirile observate in raport cu sexul. Aceste 
deosebiri nu. privesc numai intensitatea proceselor, care sînt mai accen- 
tuate la femele față de masculi, dar si spécificitatea in raport cu rás- 
punsul gonadelor.  Gonada masculină” este: inhibaţă, pe сша gonada 
lemininá apare mai degrabă 'stimulatá. Aceasta ar putea explica și 
răspunsul dilerit al greutăţii corporale. De asemenea, la masculi, hiper- 
iroiia de compensație a splinei este netă, pe cînd la'iemelé ea este abia 
schitatä, probabil prin functiunile deosébite în raport cui sexul ale corti- 
cosuprarenalei, la femele suprarenala fiind ín general mai activă si 
inhibînd- poate hipertrofia splinei. Această stimulare limfoidä ar putea 
explica pe de altă parte și faptul că la masculi -modificările au fost mai 
putin “accentuate față de femele. Aceste răspunsuri, deosebite după sex, 
ridică problema dacă timusul, ca si epifiza, nu acționează deosebit asu- 
pra “țesutului androgen si estrogen, си alte cuvinte dacă timusul nu este 
un stimulator indeosebi al țesutului androgen. Aceasta ar explica ій 
experiențele noastre lipsa de reacţie a zonei reticulare din suprarenălă 
la masculi, inhibitia țesutului interstitial al testiculului și fenomenele de 
degenerescentä ale celulelor germinale. De asemenea, acțiunea favoras 
bilă a extractelor timice in tratamentul iniantilismului sexual la băieți. 


МОРФОЛОГИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЭНДОКРИННОЙ. 
СИСТЕМЫ У КРОЛИКОВ ИОСЛЕ УДАЛЕНИЯ ВИЛОЧКОВОЙ 
. ЖЕЛЕЗЫ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Автор изучает эффект удаления вилочковой железы у кроликов 
самцов и самок. | 

Как весовые, так и морфологические изменения различных эидо- 
кринных желез и органов показывают зависимость этих изменений от 
пола. 

Вес самок не измеиялся, в то время как вес самцов снижался. 

Гистологическое исследование гипофиза самок показало увеличе- 
ние количества хромофобных клеток и — в меньшей мере — количества 
эозинофильных клеток, представляющих собой ннволютивные формы. 
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© "Щитовидная железа: находится B состоянии покоя, B то время как 
околощитовидные железы находятся скорее в состоянии гиперфункции. 
5, Ha уровне надпочечников наблюдается стимуляция зоны разраста- 
ния гломерулярного слоя и образование альвеол в клетках ретикуляр- 
ного слоя. В яичнике наблюдается легкая стимуляция созревания фол- 
ликулов и легкое уменьшение интерстициальной ткани. | 

У ‘самцов наблюдаются изменения того же рода, но менее выра- 
женные. mE S 

На уровне семенников отмечается склонность к. инволюции CeMeH- 
ных элементов и интерстициальной ткани. В отличие от самок в селе- 
зенке наблюдаются активные процессы лимфоидного разрастания. Как 
у самок, так и у самцов существует тенденция к снижению количества 
зимогенной зернистости поджелудочной железы и нагрузка печени жи- 
рами. 

Поскольку существует различная реакция в зависимости от пола, 
в особенности гонад, возиикает вопрос о существовании совершенно 
иного действия вилочковой железы и эпифиза на андрогенную и эстро- 
генную ткань. Вилочковая железа является главным образом стимуля- 
тором андрогенной ткани. Эта интерпретация объясняет явления ди- 
строфии семенных клеток, подавление функции интерстициальной тка- 
ни семенника и слабую реакцию ретикулярного слоя надпочечника, 
отмеченную в течение опытов. 
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ETUDE MORPHOLOGIQUE DU SYSTEME ENDOCRINIEN 
DES LAPINS ETHYMISES 


RÉSUMÉ 


Dans ce chapitre, on a étudié l'effet de la thymectomie chez les la- 
pins des deux sexes. | 

L'évolution pondérale, ainsi que les modifications morphologiques 
des différentes glandes endocrines et des organes indiquent des modili- 
cations en rapport avec le sexe. 

Le poids des femelles ne s'est pas modilié, tandis que celui des 
máles a baissé. 

L'examen histologique de l'hypophyse des femelles indique une 
augmentation du nombre des cellules chromophobes et une moindre 
augmentation du nombre des éosinophiles, qui offrent des lormes d'in- 
volution. 

La thyroide a l'aspect du repos, tandis que les parathyroides sem- 
blent plutót en hypertonction. 

En ce qui concerne les surrénales, оп remarque une stimulation de 
la zone de prolifération de la glemérulaire et une alvéolisation des 
cellules de la réticulaire. L'ovaire présente une légère stimulation de la 
maturation des follicules et une légère diminution du tissu interstitiel. 

Chez les mâles, on constate des modifications de même sens, mais 
moins importantes. 
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Les testicules présentent une tendance à l'involution des éléments 
séminaux et du tissu interstitiel. A la différence de ce qui se passe chez 
les femelles, on constate dans la rate des processus de prolifération 
lymphoïde. Chez les deux sexes, on remarque une tendance à la dimi- 
пиНоп des granulations de zymogéne du pancréas ainsi qu'une ассити- 
lation de lipides dans le foie. 

Etant donné la différence de la réponse selon les sexes, surtout des 
gonades, on pose le probléme d'une action complètement différente du 
thymus et de l'épiphyse sur le tissu androgène ou сеѕігорёпе, le thymus 
étant surtout un stimulant du tissu androgéne. Cette interprétation ex- 
р:ідие les phénomènes de dégénérescence des cellules séminales, l'inhi- 
bition du tissu interstitiel du testicule et la légére réaction de la zone 
réticulaire de la :surrénale, observés pendant les expériences. 
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MODIFICĂRILE SISTEMULUI ENDOCRIN 
LA $ОВОТАМИ, TINERI ETIMIZATI * 


În cercetările anterioare, privind rolul endocrin al timusului, am 
comentat rezultatele contradictorii obținute de diferiți autori. Cauzele 
acestei contrádictii ar putea fi datorite atit tehnicilor întrebuințate, cît 
si faptului că s-au utilizat animale de virste deosebite. 

În experienţele prezente s-au utilizat șobolani impuberi, în vîrstă 
de 12 zile, păstrindu-se ca martori puii de aceeași virstă și greutate 
proveniți de la aceleași mame. De asemenea, s-au ales mame cu număr 
aproximativ egal de pui. Timectomia a fost efectuată după sectionarea 
treimii superioare a sternului, la martori efectuindu-se numai această 
sectionare, fără ridicarea timusului. Animalele au lost tinute împreună 
cu mamele lor pînă la sacrificare, care s-a făcut la 60 de zile după 
intervenție. 

Evoluţia ponderală a animalelor timectomizate nu a fost deosebită 
față de cea a martorilor, creșterea medie a greutății fiind la masculi 
de 567% față de 550% la martori, iar la femele de 483% față de 
473% la martori. 

Între animalele operate si cele martore nu au fost de asemenea 
deosebiri importante, in ce privește greutățile diferitelor organe. Га 
masculi s-a observat o scădere a greutății procentuale a hipolizei, tiroi- 
dei și suprarenalei, testiculele avind dimpotrivă o tendință la creștere. 
La femele s-a observat dimpotrivă o tendință la creștere in greutate a 
hipofizei, tiroidei si suprarenalelor, greutatea ovarelor nefiind modifi- 
cată. Diferenţele dintre greutăţile acestor organe la animalele etimizate 
si la cele martore nu sint totuși semnilicative. Greutatea splinei la 
ambele sexe nu a fost modificatä. 

Examenul histologic. La martorii sacrificați la virsta de 72 de zile, 
s-a observat in lobul anterior al hipofizei prezența a numeroase celule 
de tip principal (în medie 60,5%) şi zone de intensă proliferare. Celulele 


* În colaborare cu M. Pitis, V. Stănescu si V. Ionescu, Publicat in 
Studii si cercetári de endocrinologie, 1953, t. IV, p. 141. 


540 С. 1. РАВНОМ 


au nucleii mari, in medie cu diametrul de би si protoplasma redusă la 
un inel perinuclear, de multe ori fără limite celulare. Celulele eozinolile 
sînt relativ numeroase, in medie 35% si au protoplasma in general 
granulată, numai într-o proporție de aproximativ 1/10 întilnindu-se forme 
involuate cu tendințe la omogenizare protoplasmatică și nucleară. Bazo- 
lilele, relativ reduse, în medie 4,5%, au protoplasma slab granulată. In 
lobul intermediar, semnalăm zone de proliferare, celule cu protoplasma 
lin granulată, uneori cu tendinţă la alveolizare. În lobul posterior, țesutul 
librilar are o densitate medie, celulele pituitare prezintă un uşor poli- 
morlism nuclear, iar blocurile de coloid au о frecvență medie. Nu sînt 
modilicári apreciabile in raport cu sexul animalelor. 

Animalele timectomizate, sacrilicate la aceeași virstă (operate 1a 
virsta de 12 zile si sacrificate la 2 luni după intervenție), nu prezintă 
modilicări importante la nivelul hipolizei. Zonele de proliferare sint însă 
mai reduse, iar celulele principale (într-o proporție aproximativ egală, 
de 59,595) sint mai net conturate. Eozinolilele sint însă mai reduse (în 
medie 28,5%) si bazofilele mai frecvente (în medie 12%). Aceste mo- 
dificäri sint mai accentuate la iemele și abia schitate la masculi. În 
lobul intermediar, nimic deosebit de semnalat. In lobul posterior, țesutul 
fibrilar este mai dens, polimorfismul nuclear mai accentuat, blocurile 
de coloid mai frecvente. De notat la parte din animale un grad de hipe- 
remie în toate zonele hipofizare. 

La animalele martore, epifiza prezintă numeroase zone de ргоШе- 
rare, ре cind la animalele timectomizate ele sint moderat reduse, азрес- 
tul proliferativ persistind în zona centrală a glandei. | 

Tiroidele sobolanilor martori au un aspect activ. Structura este în 
general microioliculará, diametrul mediu fiind de 36,8u, cu un cimp 
de variație între 22,5 si 90 и. Coloidul are numeroase vacuole de resorb- 
tie. Celulele tiroidiene au in marea lor majoritate (90%) înălțimea intre 
7,5 şi 9 p, și numai în mod exceptional (10%), sub 6 и. Parte din celule 
au tendinţa la vacuolizare. 

La cea mai mare parte dintre șobolanii timectomizati, foliculii ti- 
roidieni sint mici, avînd, în medie, diametrul de 29,5 и. Coloidul este 
mai degrabă redus si are numeroase vacuole de resorbtie. Celulele ti- 
roidiene sînt prismatice, în cea mai mare parte (70%) másurind peste 
15u, peretele folicular avînd in unele cazuri zone de intensă proliferare, 
iar in altele tendință la descuamatii celulare. Acest aspect, intilnit în- 
deosebi la femele, corespunde celui întîlnit după administrarea de hor- 
. mon tireotrop si ar traduce o activitate intensă secretoexcretorie. 

Paratiroidele, la martori au celule cu nuclei polimorii, zone de pro- 
liferare in regiunea centrală și celule cu tendință la alveolizare in zona 
perilerică a glandei. 

La animalele timectomizate, aspectul celular este uniform, zonele 
de proliferare sint reduse și alveolizarea mai intensă. 

Corticosuprarenalele, la șobolanii tineri: au in zona glomerulară 
o înălțime medie de 60 и. Celulele glomerurale sînt in parte зидапоШе 
şi zona de proliferare dintre glomerulară și fasciculatä este relativ ac- 
tivä. Fasciculata are înălțimea între 150 si 200u si este formată din 
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celule sudanolile, indeosebi în jumătatea externă a zonei. Reticulara 
are ináltimea între 90 si 120 џ si cu celule in general зидапоюЪе. Medu- 
lara con;ine celule palide, slab granulate, în mare parte alveolate. -~ 

La animalele timectomizate, deosebiri evidente intilnim îndeosebi 
la femele. Zona glomerulará este ceva mai înaltă, in medie 90u si este 
aproape în intregime sudanoiilă. Zona de proliferare este mai activă. 
Fasciculata аге înălțimea între 200 si 2504 și este în întregime formată 
dim celule de tip spongiocitar. Reticulata are inältimea între 120 si 150 
si este formată în parte de celule spongiocitare, sudanofile. In zona 
medulară nu sint deosebiri. 

Testiculele animalelor martore au un aspect activ. De subliniat o 
proliferare intensă a zonei de creștere (spermatogonii, spermatocite) 
și un început de proces de maturare, prin stimularea moderată a acti- 
vitätii mitotice (prespermatide si toarte rare spermatide si sperma- 
10201271). | 

La animalele timectomizate, în testicule s-a observat îndeosebi o 
stimulare a activității mitotice, deci a zonei de maturatie (ргезрегта- 
tide, spermatide, spermatozoizi), spermatozoizii fiind prezenţi aproape în 
toţi tubii seminiferi. Activitatea zonei de creştere (spermatogonii, sperma- 
tocite) а fost mai degrabă inhibatá. 

În ce privește ovarul, la martore, el apare format din foliculi de 
gradul 1 si 2, mai putin în evoluţie spre foliculi maturi. Țesutul intersti- 
tial este abundent si format in cea mai mare parte din celule alveoli- 
zate, probabil cu conținut lipidic (nu s-au făcut secțiuni la gheaţă). 

La animalele timectomizate, aspectul este asemănător, numărul foli- 
culilor in evoluție fiind mai mare față de cel întîlnit la martori. Nu s-au 
putut obține valori exacte, ne avind secțiuni seriate. La animalele timec- 
tomizate, s-a mai observat o ușoară proliferare a elementelor limfoide 
în splină, iar în pancreas o discretă creștere a proceselor de proliferare 
din zona periferică a insulelor Langerhans. 

In rezumat, sobolanii timpctomizati а 12-а zi de la naștere, față 
de martori prpvenind de la aceleași mame, au prezentat o stimulare 
tiro-paratiroidiană, suprarenală si gonadică. La nivelul hipofizei s-a 
intilnit o moderată creștere a celulelor bazofile. Aceste modilicări, poate 
cu excepția celor întilnite la nivelul gonadelor, au fost mai accentuate 
la femele și numai schitate la masculi. 

Aceste modificări sint asemănătoare cu cele întilnite la șobolani 
adulţi după iradierea timusului, dar deosebite de cele întilnite la iepurii 
operati in epoca prepuberă, ca si de cele obținute la șobolanii iradiati în 
aceeași epocă. Astiel, la iepurii prepuberi, cărora li s-a extirpat timusul 
prin aceeași tehnică, se observă la femele o ușoară stimulare suprareno- 
gonadică, pe сша la masculi există o moderată scădere a activității 
acelorași glande, cu o reacție limfoidä în splină. Aceste modificări se 
suprapun în parte celor intilnite la șobolanii prepuberi cu distrugerea 
timusului prin radioterapie si la care s-a observat o inhibitie a între- 
gului lant hipolizo-tiro-suprareno-gonadic. 

Aceasta arată că insuficiența timicá determină reacţii diferite in 
raport cu virsta animalelor, animalele din epoca prepuberă ráspunzínd 
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diferit fatä de animalele impubere sau adulte. Aceasta ridică problema 
unei perioade importante, ca cea prepuberă, in care prezența nucleo- 
proteinelor din timus este îndeosebi necesară. 

Se mai ridică de asemenea problema deosebirilor de răspuns în 
raport cu sexul animalelor, reacția hipofizo-tiro-suprarenalá fiind mai 
accentuată la femele, ceea ce ar arăta că organismul femel reacționează 
mai puternic la insuficienţa acestui organ. 

Ре de altă parte, stimularea gonadicá s-a întîlnit în cazurile în care 
activitatea tiroidiană si cea corticosuprarenală erau crescute; aceasta 
ar arăta poate intervenția acestor glande, a zonei androgene a cortico- 
suprarenalei și chiar a tiroidei, al cărei rol in procesul de diferenţiere 
este cunoscut. Se mai poate discuta dacă stimularea activităţii tiroidei 
prin creșterea secreției hormonului tireotrop nu este datorită insuficien- 
tei țesutului limfoid, inactivarea acestui hormon de către țesutul limfoid 
fiind confirmată experimental. 

Trebuie de asemenea subliniată corelatia de tip antagonist timo- 
paratiroidiană, confirmată de experiențele lui Uhlenhut și de obser- 
уаНИе noastre clinice, Nu s-a observat o reacţie de compensare în splină. 


ASPECTUL SINGELUI SI AL MĂDUVEI 
IN ATIMIA EXPERIMENTALĂ LA SOBOLANI* 


În viața embrionará, timusul are un rol bine stabilit in hemato- 
poiezá, rol recunoscut de majoritatea autorilor (Afanasiev, Cea- 
sovnicov, Môllendort eic). Hematopoieza timicá în cursul 
vieții embrionare, trece prin mai multe etape, astfel: la început este 
predominant eritropoieticá, apoi granulopoietică, ca ulterior să devină 
exclusiv limiopoietică. Înainte și imediat după naștere, timpul trimite 
în circulație cea mai mare parte din limfocite, dar este înlocuit apoi in 
această funcție de ganglionii si foliculii limfatici (Drăgoi). 

Printr-o serie de cercetări experimentale, s-a căutat să se stabi- 
lească rolul timusului in hematopoieză, după naștere. Concluziile la саге 
ajung diverșii autori sint departe de a Н demonstrative, ele se contrazic 
chiar. Unii autori sînt de părere că timusul influențează în mod activ 
hematopoieza, alții neagă însă această funcţie. Astfel Potop și Boeru 
au studiat sîngele periferie in hipotimia experimentală obținută prin 
radioterapie, dar în această experiență intervine și acțiunea proprie a 
ir adierii. 

În ce privește corelatiile timusului cu celelalte organe limfopoietice, 
С. I. Parhon arată că, după timectomie, foliculii Malpighi din splină 
și din ganglionii limfatici se hipertrofiază. Aceste date nu sînt însă 
perfect de bine stabilite (5). 

Autorul sovietic Marcov, studiind acţiunea glandelor endocrine 
asupra hematopoiezei, consideră timusul ca făcînd parte din grupul 
glandelor cu activitate în general excitatoare. 


* În colaborare cu M. Georgescu. 
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In lucrarea de fatá, ne-am ргориѕ 54 cercetám singele periferic si 
măduva hematopoieticá la șobolani timectomizati, 12 zile după naștere. 

Experienţa а fost făcută pe un lot de 30 de șobolani in vîrstă de 
12 zile, dintre care 15 au fost folosiți ca martori. Animalele au fost 
sacrificate la 2 luni după intervenţia chirurgicală. Înainte de sacrifi- 
care li s-a recoltat sîngele prin зесНопагеа cozii. 

Máduva hematopoietică s-a recoltat din femur. 

Hemoglobina a fost determinată colorimetric. 


OBSERVAŢII EXPERIMENTALE 


Hematiile. În ce privește hematiile, se constată la animalele mar- 
tore о medie de 7 062 000/mm3 (variind între 5,6 si 9,6 milioane). 

La animalele etimizate, media este: 6 540000/mm? (variind între 
5,4 și 7,8 milioane). 

Este deci o scădere ușoară a numărului de hematii. 

Cantitatea de hemoglobină variază între 74 și 101%. Valoarea 
globulară variază între 0,57 si 0,78, nefiind nici o deosebire intre 
animalele operate și animalele martore. 

Din punct de vedere morfologic, nu sint modificări іп ce privește 
forma, culoarea sau mărimea hematiilor. Diametrul hematiilor variază 
între 5 si 7 y. 

Reticulocitoza sanguiná perifericá este in limite normale in jurul 
cifrei de 300 000/mm?. 

Leucocilele. La animalele martore, media este de 9600/mm? (va- 
гіпа între 5700 si 13 600). 

La animalele etimizate, media este de 8900/mm* (variind între 
5200 si 14300). | 

Diferenţa nu este semnificativă. 

Limfocitele. La animalele martore, media este 5680/mm? (variind 
între 2880 si 8960). La animalele etimizate, media este de 5500/mm? 
(variind intre 3080 si 10 300). 

În ceea ce privește morfologia limiocitelor, nu se constată modifi- 
cári dupá ablatia timusului. 

Neutrofile. La animalele martore, media este de 2530/mm? (variind 
intre 1320 si 2590). 

La animalele etimizate, media este de 2650 mm? (variind între 1350 
si 3900). 

Diferentele nu pot ii шае in consideratie. 

Nu sint modificări in ce priveşte numărul eozinofilelor si al mono- 
citelor față de animalul martor. 

Mielograma. La animalele etimizate seria albă este normală. 

Procentul de limfocite este foarte ușor crescut față de cel intilnit 
la martori, fapt care ar pleda pentru compensarea limiopoiezei de către 
foliculii limfatici medulari. 

Seria rosie normoblasticä este uneori usor hiperplazicä. 
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REZULTATELE OBŢINUTE .. 


Se constată la animalele timectomizate, o ușoară scădere a numä- 
rului de hematii, care ar putea fi explicată prin lipsa acțiunii, ușor sti- 
mulante a timusului asupra hematopoiezei sau asupra metabolismului 
celular general. 

Unii autori consideră aceste modilicări ca fiind datorite intervenţiei 
chirurgicale. În experiența de față, martorii au.sulerit un traumatism 
chirurgical asemănător cu cel intilnit la operaţii. Deci, această expli- 
catie nu este justă. 

În general, modificările hematologice ce se intilnesc la animalele 
operate sint foarte mici, de multe ori neînsemnate, deși animalele au 
iost operate numai la 12 zile după. naștere. 

Aceste rezultate nu infirmă totuși functia timusului în hematopoieză. 
Ele pot ii explicate prin compensarea funcţiei limiopoietice a timusului 
de cantitatea mare de țesut limfatic care rămîne după ablatia timusului. 

Cercetări recente. arată că, spre deosebire de măduva osoasă, in 
care elementele mieloide sint bine reprezentate din punct de vedere 
cantitativ în sîngele periferic, organele limiopoietice sint mult prea în- 
tinse față de cantitatea mică de limfocite ce se găsește in singe. Astfel 
se explică de ce modificările produse în organele limiopoietice, sau 
chiar lipsa unuia dintre ele, au atit de putin răsunet asupra singelui. 


DATE BIOCHIMICE ASUPRA TIMECTOMIEI 
ГА SOBOLANUL TINAR* 


Studiul timusului a format obiectul unei serii întregi de cercetări 
întreprinse în Institutul de endocrinologie, menite să lămurească felul 
în care această glandă intervine în diversele metabolisme. 

Încadrindu-se in această temă, unii autori au studiat rolul stimulant 
al timusului în hemato- și leucopoieză (9), acțiunea hipo- și hipertimiei 
asupra metabolismului mineral in glandele endocrine (10), precum și 
participarea timusului la osteogenezá prin acțiunea sa asupra meta- 
bolismului fosfocalcic (4). 

Intervenția timusului în metabolismul glucidic a fost abordată de 
un alt colectiv, prin cercetarea acțiunii antiinsulinice, hiperglicemiante 
a extractului timic (3), precum si prin acțiunea sa glicogenolitică în 
prezența şi absenţa supr arenalelor. 

O altă serie de cercetări au avut drept obiect studiul acţiunii timu- 
sului asupra acizilor nucleici (6) şi lipidelor (8) din creier, ficat și 
mușchi la cobai bătrîni, constatind modificări biochimice саге indicau 
o mărire a capacității funcționale a acestor organe, sub acțiunea ex- 
tractului. 

Pentru a continua studiul timusului, ne-am propus să cercetăm 
metabolismul acizilor nucleici, al fractiunilor de fosior acidosolubil si 
al lipidelor totale în creier, mușchi, ficat și splină, la șobolani albi 
timectomizali la virstă foarte tinără. 


* În colaborare cu E. Costin. 
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Lucrarea s-a executat pe un lot de 22 de șobolani nou-născuți, 
luaţi pe cit posibil de la mame cu număr egal de pui, si impärtiti in 
două grupuri: unul de 10 animale, cărora li s-a practicat timectomia la 
13 zile după naștere și un altul de 12 animale, cărora li s-a tăiat ster- 
nul, după același interval de timp, servind ca martori. La 60 de zile 
după operaţie, animalele au fost sacrificate, și s-a intreprins paralel 
studiul biochimic care formează obiectul comunicării de față, studiul 
morfologic, de către colectivul C. 1. Parhon, М. Pitis, V. Stá- 
nescu si V. lonescu şi studiul hematologic de către М. Geor- 
gescu. 

Dozarea acizilor nucleici s-a efectuat conform tehnicii date de 
O. Schmidt și S. Thannhăuser (11). 

In filtratul de acid tricloracetic rece 5%, s-au dozat iractiunile de 
fosfor acidosolubil după tehnica lui Lohman si Yendrassik (2). 
Lipidele toate au iost dozate prin extractie repetatá cu alcool-eter 
in aparatul Kummagava-Suto urmată de fierbere ín metanol-cloroform. 


DISCUTIA REZULTATELOR 


Pentru interpretare, vom discuta pe rind Несаге dintre organele stu- 
diate, in aspectul de ansamblu al celor trei metabolisme abordate. 

Deoarece din datele noastre, timectomia produce cea mai serioasá 
perturbare la nivelul mușchiului, vom incepe cu acesta. 

Muschiul. Corelatia timus-muschi a situat cercetătorii de piná acum 
pe poziţii contradictorii. 

Pende descriind sindromul hipertimic (status timicus) il pune in 
legătură cu miastenia și în general cu o slabă energie musculară a 
bolnavului. 

În opoziţie cu aceasta, Asher izolează un extract timic cu pro- 
prietáti stimulante asupra mușchiului obosit. 

С. I. Parhon, într-o monogralie mai veche asupra timusului (5), 
amintește cá timectomia la cîini a produs о flasciditate musculară, о 
reducere a volumului fibrelor muschiulare. 

În cercetarea făcută de noi, am găsit scăderea diferitelor forme de 
fosior acidosolubil în urma timectomiei, scăderea cea mai masivă înre- | 
gistrind-o fracțiunea рїгоїозЇогїсй, acea iractiune care corespunde acizi- | 
lor adenozintrifosforic si adenozindifosioric (33,4% ). | 

Se consideră că nivelul compușilor fosiorilati macroergici, cum sint 
ATP si fosiagenul, dá o imagine a stării funcționale a mușchiului, aceste 
elemente furnizind in respirația anaerobă, atit rezerva de fosfor nece- 
sară metabolizării glucidelor, cit si sursa unor mari cantități de energie. 

Scăderea fractiunii de fosfor pirotosioric este completată prin re- 
ducerea esterului Harden-Young (си 17,78%) si а esterilor dilosioglice- 
rici (23,895), indicind astfel o metabolizare defectuoasă a glucidelor, in 
special in faza care necesită procese intense de ioslorilare. 


E 
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Aceste date pot ii interpretale in sensul unei deliciente functionale 

a mușchiului la șobolanul tinár atimizat, cu atit mai mult, cu cit se 
cunoaște scăderea nivelului de ATP si iosiagen in atrofia musculară. 
‚ . Date corespunzătoare sint aduse de comunicarea асаа. C. I. Parhon 
si colaboratori (7), care, injectind la șobolanul alb acid timonucleic 
(substanţă ce se găsește in mare cantitate in extractul de timus), no- 
tează o creştere generală a fosforului acidosolubil. 

În aceeași lucrare, se pune in evidență o accentuare în degradarea 
anaerobă а glucidelor, in toate țesuturile studiate. 

St-M. Milcu si N. Apostol! vorbesc despre scăderea glico- 
genului din țesuturi după injecții repetate de extract timic, si de ac- 
tiunea hiperglicemiantă antiinsulinică a aceluiași extract (3). 

Acţiunea glicogenoliticá a timusului s-ar exercita, in lumina datelor 
de mai sus, atit prin inhibarea acțiunii insulinei, cit și printr-o stimulare 
directă a  glicogenolizei, activind metabolismul intermediar al za- 
harurilor. 

Acestui fel de a vedea lucrurile ii vine în sprijin si observaţia din 
lucrarea de față, a unei deficiențe in mecanismul de degradare a gluci- 
delor la animalele timectomizate curind după naștere. 

Se desprinde deci imaginea lunctiei stimulante a timusului in me- 
tabolizarea glucidelor, și aspectele de disfunctie care apar in mușchi 
în absenţa glandei. 

Datele privitoare la lipidele mușchiului confirmă de asemenea ipo- 
teza că timusul ar interveni în reglarea metabolismelor acestuia, deoarece 
găsim la sobolanii timectomizati, o creștere de 36,3% a lipidelor faţă 
de martori. 

С. 1. Parhon și colaboratori (8) au comunicat o scădere 
a lipidelor totale din mușchi cu 46,4%, în urma administrării extractului 
de timus la cobaii bătrini, fapt interpretat in sensul unei măriri a capa- 
citátii funcţionale a mușchiului — о intinerire — deoarece cu virsta 
lipidele totale cresc. 

Încărcarea cu lipide a mușchiului este o manilestare de disfunctie, 
care apare atit la bätrinete, cit si in diverse atrofii musculare. 

Schapira si Dreyfus citează faptul că, in cazul atroliei pro- 
vocate prin denervare, se produce o creștere accentuată a lipidelor mus- 
culare, tinind seama de existența a două categorii de lipide: pe de o 
parte, lipidele structurale — fosfolipidele — necesare activității muş- 
chiului, pe de altă parte, lipidele de rezervă. 

În mușchiul atrofiat, desi se produce o scădere a cantității de fosfo- 
lipide, lipidele de rezervă cresc, astiel incit ne găsim in fața unui țesut 
care, desi in disiunctie, este infiltrat cu grăsime. 

Creșterea de lipide totale pe care am înregistrai-o în experienţele 
noastre poate fi deci interpretată ca o nouă indicație de disfunctie, 
completind indicatia în același sens pe care ni-l dă metabolismul glucidic. 

După administrare de extract timic, C. I. Parhon și colabo- 
ratori (6) nu găsesc modilicări semnificative ale acizilor nucleici totali 
în mușchi, și notează cantitatea scăzută de acid timonucleic pe care o 
conţine acest tesut. 
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În experiența de față, prin atimizare, variațiile acizilor nucleici 
totali în mușchi sint de asemenea nesemnificative, și notăm și noi o 
cantitate atit de scăzută de acid timonucleic, încît nu s-a efectuat do- 
zarea lui. 

Observațiile făcute de noi cu privire la modificarea metabolismelor 
muschiului prin timectomie, ar putea contribui la lămurirea corelatiei 
timus-muschi,  deschizind perspective clinice in diverse afecțiuni 
musculare. 

Ficatul. Corelațiile dintre timus şi ficat sint un fapt dovedit. 
C. 1. Parhon si colaboratori (8) a amintit favorizarea proceselor 
de asimilatie din ficat de către timus. 

C. I. Parhon si colaboratori (6), studiind acțiunea extractului 
de timus asupra conținutului in acizi nucleici al ficatului, gásesc о 
creştere a nucleoprotidelor, ш special a fracțiunii de fosfor timonucleic, 
si deduc din aceasta rolul stimulant al timusului ín procesul de sinteză 
a proteinelor la nivelul ficatului. 

În experiențele noastre, prin timectomie, am provocat o scădere a 
fosforului nucleoprotidic din ticat, datorită in special acidului timonucleic. 

Cercetări recente, cu privire la acizii nucleici şi la funcția lor 
în organism (Kedrovski, Nemcierskaia), au stabilit faptul cá 
acidul ribonucleic este un factor labil, interesat în procesul de sinteză 
a proteinelor, iar acidul dezoxiribonucleic, un constituent extrem de 
stabil al nucleului celular, structura lui fiind inalt polimerică. 

In lumina acestor date, scăderea importantă a acidului timonucleic, 
pe care am observat-o la sobolanii timectomizati (53,595), ne arată cá 
timusul ar exercita o acțiune la baza unuia din factorii de constituție 
ai celulei hepatice. 

Lipidele din ficat cresc dupà timectomie cu 8,7995, iar in ceea ce 
privește fosforul acidosolubil, liber si total, variaţia lui nu este semni- 
ficativă. 

Creierul. Timectomia nu produce variaţii importante ale fosforului 
acidosolubil liber si total in creier. 

Fosiorul nucleoprotidic crește cu 10,495, iar lipidele scad cu 12,4%. 

Splina. Splina este iniluentatá prin timectomie in sensul unei cres- 


teri a lipidelor cu 9,795 si a unei creșteri a fosforului nucleoprotidic 
total cu 8,695. 


CONCLUZII 


Din datele pe care le-am expus, se desprind următoarele concluzii : 

1. Timectomia la o vîrstă foarte fragedă produce cele mai impor- 
tante modificări la nivelul mușchiului și ficatului, creierul şi splina 
fiind influențate in mai mică măsură. 

2. S-a obţinut în mușchi o alterare a metabolismului glucidic, care, 
completată cu o creștere a lipidelor totale, prezintă un tablou similar 
atrofiei mușchiului. 
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3. Ficatul a reacționat la timectomie prin modilicarea conținutului 
în acizi nucleici, respectiv printr-o scădere importantă de acid timo- 
nucleic, metabolismul lipidic si al esterilor foslorati fiind mai putin 
atins. 


ИЗМЕНЕНИЯ ЭНДОКРИННОЙ СИСТЕМЫ У МОЛОДЫХ КРЫС 
ПОСЛЕ УДАЛЕНИЯ ВИЛОЧКОВОЙ ЖЕЛЕЗЫ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


В настоящей работе прослеживаются весовые изменения тела и 
эндокринных желез, а также гистологические изменения этих органов 
у крыс самцов и самок, подвергнутых удалению вилочковой железы на 
12-й день жизии и забитых через 2 месяца после операции. 

У животных с удаленной вилочковой железой не отмечалось явных 
колебаний веса тела и эндокринных желез. Гистологическое исследо- 
вание выявило у животных, подвергнутых тимэктомии, тиреопаратире- 
ондную стимуляцию надпочечников и половых желез и умеренный 
гипофизарный базофилизм. Эти изменения были более выражены у CA- 
мок и лишь намечались у самцов. 


КАРТИНА КРОВИ И КОСТНОГО МОЗГА ПРИ 
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ УДАЛЕНИИ ВИЛОЧКОВОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ У КРЫС 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Изучалась картина крови и костного мозга у групп крыс, у кото- 
рых на 12-й день жизни были удалены вилочковые железы и которые 
были забиты через 2 месяца после операции. До того как забнвать жи- 
вотных брали кровь путем сечения хвоста. Костный мозг для изучения 
гематопоэза был получен из бедренной кости. В отношении эритроцитов 
было обиаружено небольшое уменьшение их числа у животиых, под- 
вергнутых удалению вилочковой железы. С морфологической точки 
зрения не обнаружено изменений co стороны формы, цвета или 
размеров. 

Не было отмечено существенной разницы в отношенин лимфоцитов, 
лейкоцитов и полиморфиоядерных нейтрофилов. Миэлограмма содер- 
жит нормальиый белый ряд у крыс, у которых была удалеиа вилочко- 
вая железа, и несколько повышенный процент лимфоцитов по срав- 
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нению с контрольными крысами, что может указывать на компеиса- 
цию лимфопоэза в лимфатических медулляриых фолликулах при от- 
сутствии вилочковой железы. Полученные результаты не отрицают роль 
вилочковой железы B гематопоэзе. 


БИОХИМИЧЕСКИЕ ДАННЫЕ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ 
УДАЛЕНИИ ВИЛОЧКОВОЙ ЖЕЛЕЗЫ У МОЛОДЫХ КРЫС 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Изучались некоторые стороны липоидного, углеводного и нуклес- 
протеидного обмена веществ в печени, мышцах и мозгу животных, у 
которых были удалены вилочковые железы. Из полученных данных 
можно сделать следующие выводы: удаление вилочковой железы в 
очень раннем возрасте вызывает весьма важные изменения B мышцах 
и печени; в мозгу и селезенке это менее заметно. В мышцах были по- 
лучены нарушения углеводного обмена, что при повышении содержания 
в них общих липоидов дает картину, аналогичную атрофии мышц. Пос- 
ле удаления вилочковой железы реакция в печени выражается в H3- 
менении содержания нуклеиновых кислот соответственно существенным 
пониженнем содержания тимонуклеиновой кнслоты; в обмене липои- 
дов и фосфористых эфиров измепения менее выражены. 


MODIFICATIONS DU SYSTEME ENDOCRINIEN 
CHEZ LES JEUNES RATS ETHYMISES 


RÉSUMÉ 


Dans cet article, оп a étudié les variations pondérales du corps et 
des glandes endocrines, ainsi que les modifications histologiques de ces 
organes, chez des rats, mâles et femelles, thymectomisés à l’âge de 
12 jours et sacritiés deux mois aprés l'opération. 

Les animaux thymectomisés n'ont pas présenté de variations mani- 
festes du poids du corps et des glandes endocrines. L'examen histologi- 
que a mis en évidence une stimulation thyro-parathyroidienne, des sur- 
rénales et des glandes sexuelles et une basophilie hypophysaire modérée 
chez les animaux thymectomisés. Ces modifications ont été plus mar- 
quées chez les femelles, et seulement esquissées chez les mâles. 
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L'ASPECT DU SANG ET DE LA MOELLE DANS L'ATHYMIE 
EXPERIMENTALE DES RATS 


RESUME 


L'objet de ce travail est l'étude de l'aspect du sang et de la moelle 
chez les rats thymectomisés à douze jours d'âge et sacrifiés deux mois 
aprés l'intervention chirurgicale. Avant de les sacrilier, on en a récolté 
le sang par section de [а queue. On a récolté la moelle hématopoiétique 
du iémur. En ce qui concerne les hématies, on constate chez les ani- 
maux éthvmisés une légére baisse de leur nombre. Du point de vue 
morphologique, on ne constate aucune то@ШсаНоп en ce qui concerne 
la forme, la couleur ou la taille. 

Quant aux lymphocytes, leucocytes et polynucléaires neutrophiles, 
les dilférences ne sont pas significatives. Le myélogramme présente une 
série blanche, normale, chez les éthymisés, ainsi qu'un pourcentage de 
lymphocytes légérement accrü, par rapport aux témoins, lait qui semble 
plaider pour la compensation de la dymphopoïèse dans les follicules 
lymphatiques médullaires en l'absence du thymus. Les résultats obtenus 
n'inlirment nullement la fonction du thymus dans l'hématopoiése. 


DONNEES BIOCHIMIQUES SUR LA THYMECTOMIE 
DU JEUNE RAT 


RESUME 


Dans ce travail, on a étudié certains aspects du métabolisme des 
lipides, des glucides et des nucléoprotéines dans le foie, les muscles et 
le cerveau des mémes animaux (éthymisés). Les conclusions suivantes 
se détachent: la thymectomie, pratiquée à un âge précoce, produit les 
modilications les plus importantes au niveau des muscles ou du foie, 
le cerveau et la rate étant moins influencés. On a obtenu dans les 
muscles une altération du métabolisme des glucides lequel, complété par 
une augmentation des lipides totaux, présente un tableau similaire à 
l’atrophie du muscle. Le foie a réagi à la thymectomie par la modifica- 
tion de la teneur en acide nucléique, respectivement par une baisse im- 
portante de l'acide thymo-nucléique ; le métabolisme des lipides et des 
esters posphorés a été moins influence. 
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STUDIUL MORFOLOGIC AL GLANDELOR ENDOCRINE 
LA SOBOLANII TINERI, TIMECTOMIZATI SI TRATAŢI CU 
METILTIOURACIL * 


Într-o altă serie de experiențe, s-au urmărit efectele timectomiei 1а 
animale cu insuficiență tiroidiană provocată prin administrarea de metil- 
tiouracil. Experiențele au lost făcute pe 30 de șobolani, femele, prepubere, 
avînd greutatea inițială între 25 și 37 g. Animalele au ost împărțite 
în trei loturi: un lot a fost păstrat ca martor, un alt lot a iost tratat 
си metiltiouracil, 10 mg zilnic, iar animalele celui de-al treilea lot, au 
primit același tratament cu antitiroidiene de sinteză, după ce au fost 
timectomizate. Sobolanii au iost supuși tratamentului timp de două 
luni. Este de semnalat faptul că, dintre animalele tratate си metil- 
tiouracil, două au avut infecții si au trebuit să iie inlocuite și trei au 
murit în cursul tratamentului, iar din lotul animalelor care au fost în 
același timp si timectomizate, două au avut infecții, și unul a murit 
după o lună de tratament. 

Greutatea а fost relativ putin modificată. La animalele tratate cu 
metiltiouracil, s-a înregistrat după două luni de tratament o creștere 
medie de 23295, iar la cele în același timp etimizate, de 207%, față de 
animalele martore, care au crescut în greutate în medie cu 187%. Pri- 
mele animale au prezentat semne discrete de îmbätrinire, asprirea si 
ingálbenirea moderatá a perilor, scáderea vioiciunii caracteristice acestei 
specii. Aceste modificări au fost mai accentuate la animalele care au 
suferit în același timp și timectomia. 

În afara greutăţii tiroidelor, care au crescut la ambele loturi tratate 
cu metiltiouracil. cu peste 60% fată de greutatea intilnitá la martori 
si în afara unei ușoare creșteri in greutate а suprarenalelor, nu s-au 
semnalat modilicări ponderale importante din partea altor organe. 

Examenul histologic a arătat la nivelul epilizei o moderată scădere 
a zonelor de proliferare, cu prezenţa totuși a grămezilor nucleare si a 


* În colaborare cu М. Pitis, V. Stănescu si V. Ionescu. Publicat 
în Studii şi cercetări de endocrinologie, 1954, t. V, nr. 1—2, p. 76. 
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celulelor binucleolate. De asemenea, o tendintá la vacuolizare a pino- 
citelor. Aceste modificări s-au intilnit la ambele loturi tratate cu metil- 
tiouracil, indilerent de prezența timusului. 

În lobul anterior al hipofizei, la animalele tratate cu metiltiouracil, 
celulele principale sint mari, cu protoplasma Ни granulată și cu tendinţă 
la bazofilism. Se intilnesc frecvente forme de trecere spre celule bazo- 
file propriu-zise. Zonele de ргоШегаге de la nivelul cordoanelor de celule 
principale sint relativ numeroase si au un polilormism nuclear accen- 
tuat. Bazolilele, cu o frecventä aproximativ dublă față de cea constatată 
la martori, sînt mari si au protoplasma palidă, slab granulată. Eozino- 
filele sint reduse numeric și au frecvente forme de involutie. Se remarcă 
in unele cazuri, hiperemie accentuată. La animalele iratate și in același 
timp etimizate, proliferarea de la nivelul cordoanelor de celule princi- 
pale este ușor accentuată iatá de animalele lotului precedent. Bazolilele 
sint mai frecvente si formele de involutie ale celulelor eozinofile, mai 
numeroase. De remarcat aproape in toate cazurile, capilarele incárcate 
cu hematii, iar in trei cazuri, o importantă inliliratie cu hematii in 
spaţiile intercelulare ; uneori se intilnesc resturi de hematii in interiorul 
celulelor hipolizare. 

Tiroidele animalelor tratate cu metiltiouracil au aspectul caracte- 
ristic descris in literatură. Structura microloliculará îndeosebi, celule 
tiroidiene înalte de tip prismatic, procese de proliferare la nivelul pe- 
retului folicular, coloid {Ага vacuole de resorbtie. S-a observat că dozele 
administrate n-au dat o blocare totală a tiroidei, in unele cazuri la 
periferia glandei fiind zone active de foliculi cu coloid intens vacuolizat. 
De asemenea, trebuie subliniat că blocarea cea mai puternică s-a intil- 
nit în zona centrală a glandei tiroide, zonă care la martori corespunde 
unui maximum de activitate, pe cind regiunea perilerică cu aspect de 
repaus la martori, а fost mai putin blocată, în unele cazuri intilnindu-se 
în aceste regiuni aspectele active semnalate mai sus. La animalele eti- 
mizate si tratate cu metiltiouracil, aspectul de ргоШегаге este mai ас- 
centuat. Foliculii sint mai mici, cu zone de intensă ргоШегаге а pere- 
telui, coloid redus, absența vacuolelor de resorbtie. Zonele active de 
compensație sint reduse față de lotul precedent. Aspectul tiroidei arată . 
că în absența timusului, acțiunea proliferativä a tireotropului este mai 
accentuată, probabil printr-o neutralizare insulicientá a hormonului ti- 
reotrop de către elementele limioide. 

La nivelul paratiroidei, nu s-au întilnit modificări importante față 
de martori, in afara unei moderate tendințe la ргоШегаге a celulelor 
paratiroidiene la animalele etimizate și tratate cu metiltiouracil. La am- 
bele loturi de animale tratate, nu s-au întilnit celule active de tip cro- 
molob sau alveolizate. 

Suprarenalele n-au prezentat de asemenea modificări nete. La ani- 
malele tratate cu metiltiouracil, este demn de semnalat o reducere а 
zonelor de ргоШегаге, o tendință la involutie a celulelor fasciculate, 
celulele intunecate cu protoplasma densá si nucleul picnotic fiind relativ 
frecvente. La animalele etimizate tratate cu metiltiouracil, acest aspect 


554 C. 1. PARHON 


este mai puțin manifest, structura corticosuprarenalei apropiindu-se mai 
mult de aceea întilnită la martori. 

Ovarul, la animalele martore are aspectul celui intilnit la şobolan- 
cele pubere:  foliculii ovarieni sînt în diferite faze de evoluţie. Se 
constată pe suprafața de secțiune 2—3 corpi galbeni. La animalele tra- 
tate cu metiltiouracil este de remarcat о irecvenfá mărită si un aspect 
mai putin activ al foliculilor de tip secundar si al foliculilor maturi, 
precum si prezența a numeroși corpi galbeni, 4—9 ре suprafața de 
secțiune. Această luteinizare masivă a ovarului poate explica în parte 
relativa inhibitie a evoluţiei foliculilor ovarieni. La animalele etimizate 
Si tratate cu metiltiouracil, se observă îndeosebi foliculi secundari, mai 
rar maturi, numai in mod exceptional intilnindu-se corpi galbeni. In 
ovarele animalelor din acest din urmă lot, se observă o insemnată dez- 
vôltare a țesutului interstitial. 

Organele limfoide prezintă si in această serie de experienţe modi- 
ficäri ce merită să fie relevate. Timusul prezintă la animalele tratate 
cu metiltiouracil o hiperplazie a elementelor epiteloide din zona medu- 
lară. În splină, este demnă de semnalat la același lot o predominantä 
a pulpei albe, cu fenomene hipertrofice la nivelul elementelor limfoide ce 
formează corpusculii Malpighi. Un aspect asemănător se întilnește la 
animalele etimizate și tratate cu metiltiouracil. 

In ce privește pancreasul, la animalele tratate cu metiltiouracil, 
acinii apar mai mici, celulele acinoase mai dense. Însulele, fără proli- 
ferare celulară periferică întilnită la martori. Aspect asemănător la 
animalele tratate si etimizate. Neavind secţiuni seriate, nu  puten: 
irage insă o concluzie cu privire la aspectul functional al acestui organ. 

Ficatul animalelor tratate cu metiltiouracil nu dilerá semnilicativ 
de-al martorilor. La animalele tratate si etimizate, ficatul prezintă 
în toate cazurile modificări de intensitáti variabile, care merg de la 
simpla degranulare a celulelor hepatice, pină la aspectul vacuolizat. De 
asemenea, este de subliniat scăderea numerică a celulelor hepatice bi- 
nucleate. Acest aspect ar traduce poate rolul protector al timusului la 
acțiunea toxică a metiltiouracilului asupra celulei hepatice. 

În rezumat, tratamentul cu metiltiouracil determină la șobolani o 
moderată creștere în greutate și discrete fenomene de imbătrinire. Exa- 
menul diferitelor organe arată o tendinţă la bazolilism a celulelor hipo- 
fizare, probabil printr-o creștere a hormonului tireotrop, tradusă prin 
modificările caracteristice intilnite la nivelul tiroidei si prin reacția 
organelor limfoide. Corticosuprarenala apare mai degrabă inhibată. De 
semnalat tendinţa la luteinizare a ovarului, care aduce in discuție o 
acţiune a metiltiouracilului asupra hormonului luteinizant, acțiune ce nu 
se produce prin intermediul hormonului tireotrop, acest aspect neintil- 
nindu-se la animalele tratate și etimizate, la care acțiunea tireotropă 
apare mai manifestă. Modificările constatate în alte organe n-au fost 
semnificative. 

Tratamentul cu metiltiouracil determină la animalele etimizate o 
stimulare mai netă a hormonului tireotrop, tradusă atit prin moditicärile 
mai accentuate întilnite la nivelul hipofizei, cit si prin cele găsite in 
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tiroidá. Timectomia a impiedicat ре de altá parte actiunea anticorticotropá 
a antitiroidienelor de sintezá, actiune ce s-ar produce prin intermediul 
hormonului. De asemenea, a împiedicat acţiunea luteinizantá, ovarele 
acestor animale prezentind dimpotrivă о mai slabă luteinizare. De sem- 
nalat la acest lot, leziunile intilnite la nivelul ficatului, care ar explica 
în parte aspectul ovarelor, printr-o tulburare survenită poate și în me- 
tabolismul hormonilor sexuali, ridicind însă in același timp problema 
rolului protector al timusului la nivelul ficatului, fatä de acțiunea toxică 
a unor substanțe. 


МОРФОЛОГИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЭНДОКРИННЫХ 
ЖЕЛЕЗ У МОЛОДЫХ КРЫС С УДАЛЕННОЙ ВИЛОЧКОВОЙ 
ЖЕЛЕЗОЙ ПРИ ОБРАБОТКЕ МЕТИЛТИОУРАЦИЛОМ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Опыты были поставлены на 30 крысах-самках, не достигших поло- 
вой зрелости, причем одна группа была подвергиута тимэктомии и 
обрабатывалась метилтиоурацилом, вторая группа получала тот же 
противотиреоидный препарат, но не была onepupoBaHa, а третья группа 
являлась коитролем. 

Обработка метилтиоурацилом вызывает у крыс умеренное увели- 
чение веса и едва заметные явления постарения. Исследование раз- 
личных эндокринных желез выявляет склонность гипофизарных клеток 
к базофилизму, вероятно вследствие увеличения количества тиреотроп- 
ного гормона. Функция коркового вещества надпочечника отиосительно 
подавлена. Отмечена тенденция янчника к лютеинизации, ино про: 
исходит без посредничества тиреотропного гормона. 

Введение метилтиоурацила вызывает у животных, подвергнутых 
тимэктомии четкую стимуляцию секреции тиреотропного гормоиа, выра- 
жающуюся резкими изменениями гипофиза и щитовидной железы. 
Тимэктомия препятствует аитикортикотропному действию противоти- 
реоидных синтетических преиаратов, а также лютеинизирующему дей- 
ствию. Поражения, встречаемые в области печеии, могут, по-видимому, 
объяснить частично картину яичников (возможное изменение B o6Mene 
половых гормонов) и ставят вопрос о защитной роли вилочковой "e: 
лезы на уровне печени. 


ETUDE MORPHOLOGIQUE DES GLANDES ENDOCRINES 
DES JEUNES RATS THYMECTOMISES ET TRAITES 
AU METHYLTHIO-URACILE 


RÉSUMÉ 


Les expériences ont été effectuées sur 30 rats, femelles prépubères. 
répartis en trois lots: ceux du premier lot ont été thymectomisés et 
traités au méthylthio-uracile: ceux du second lot ont été soumis au 


556 С. 1. PARHON 


même traitement antithyroïdien, mais sans être opérés, et ceux du 
troisième lot ont constitué les témoins. 

Le traitement au méthylthio-uracile détermine chez les rats femelles 
une augmentation pondérale modérée et des phénoménes discrets de 
sénescence. L'examen des difiérentes glandes endocrines indique une 
tendance des cellules hypophysaires à la basophilie, probablement par 
suite d'une augmentation de l'hormone thyréotrope. La cortico-surrénale 
semble plutót inhibée, On a constaté une tendance de l'ovaire à la 
lutéinisation, qui ne se produit pas par l'intermédiaire de l'hormone 
thyréotrope. 

Le traitement au méthylthio-uracile détermine chez les animaux 
éthymisés une plus nette stimulation de l'hormone thyréotrope, se tra- 
duisant par des modifications hypophysaires et thyroidiennes accentuées. 
La thymectomie a empéché l'action anticorticotrope des substances anti- 
thyroidiennes de synthèse, ainsi que l'action lutéinisante. Les lésions 
rencontrées au niveau du ioie pourraient en partie expliquer l'aspect des 
ovaires (peut-étre une modification du métabolisme des hormones sexuel- 
les) et posent le problème du rôle protecteur du thymus au niveau 
u foie. 


ACTIUNEA ACIDULUI PARAAMINOBENZOIC 
ASUPRA TIMUSULUI INVOLUAT * 


Substanţă cu rol esenţial in dezvoltarea multor microorganisme 
acidul paraaminobenzoic pare să exercite o acțiune eutrolicá generală si 
asupra omului. Din acest punct de vedere, ni se pare deosebit de inte- 
resant de a studia influența pe care o are această substanţă asupra 
glandelor cu secreție internă. Cercetările efectuate pînă în prezent, de 
diversi autori, au pus în evidență — îndeosebi — relațiile acidului para- 
aminobenzoic cu estrogenii, cu adrenalina si cu insulina. Nu am putut 
găsi însă documente privind acțiunea lor asupra timusului, organ in- 
teresat, în largă măsură, in procesele trolicitátii generale. Problema ne-a 
părut cu atit mai importantă, cu cit pe de o parte, rolul acidului para- 
aminobenzoic in dezvoltarea microorganismelor pune problema partici- 
pării sale în determinismul metabolismului nucleoproteinelor, iar pe de 
de altă parte, timusul este un organ, a cărui evoluție este condiționată, 
in largă măsură, de acest metabolism. 

Pentru o primă lămurire asupra acestei chestiuni, am studiat асНи- 
nea acidului paraaminobenzoic asupra timusului la șobolani a căror 
vîrstă si aspect general lăsa să se intrevadá cá au un timus involuat. 

Cercetările noastre au fost făcute pe un lot de 20 de șobolani mas- 
culi, cu greutatea între 250 si 300 g. Dintre aceștia, 10 au lost tratați 
cu acid paraaminobenzoic, pe cale bucală, in doze de 0,02 g zilnic, 
timp de 30 de zile, iar 10 păstraţi ca martori. 

După sacrificare, am studiat histologic timusul, celelalte glande 
endocrine și ficatul. 

Intrucit timusul martorilor nu a putut fi găsit macroscopic decit 
într-un singur caz, a fost inclusă in parafină toată regiunea mediasti- 
nului anterior și apoi sectionatä serial. 

Pe aceste secțiuni, se pot observa 1—2—3 lobuli timici, inglobati 
într-o masă de țesut grásos. În multi dintre acești lobuli, diferenţierea 


ж În colaborare cu D. Postelnicu si N. Postelnicu. Publicat in 
Studii şi cercetări de endocrinologie, 1956, t. VII, nr. 4, p. 459. 
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zonelor corticală si medulară este aproape ștearsă. La martorul 4, ti- 
musul are aspectul unui mic nodul limfoid. La martorul 2, el este mai 
dezvoltat, constind din 2 lobuli cu aspect normal. Pe aceste secţiuni, 
nu am observat corpusculii Hassall; amintim că aceste formaţiuni, atit 
de frecvente la alte mamifere, se observă гаг la şobolan (fig. 1). 

Sectiunile animalelor tratate înfățișează un aspect net diterit: lobuli 
mai numeroși (3—6), care prezintă cele 2 zone bine diferențiate. La 6 
din cele 10 animale se pot observa, in medulară, rare celule eozinofile. 
La animalul 3 (fig. 2), se remarcă un corpuscul Hassall rudimentar, 
format dintr-un globul de coloid eozinofil, cu diametrul de circa 25u, 
inconjurat de o foitä de celule turtite, in care apar fine granulatii bazo- 
file. De altminteri, și la alte animale din acest lot se observă, rareori 
insă, aglomerarea citorva elemente celulare, cu aspect de degenerescentá 
holocrină, care ar putea să Не interpretată drept corpi Hassall, in stare 
cu totul rudimentară. La șobolanul 1 s-a observat în zona medulară a 
lobilor timici, o proliferare epilelialá în travee; aici se remarcă nume- 
roase celule eozinofile; de asemenea, vasodilatare capilară. La animalul 4 
s-a găsit numai ип lobul, cu aspect de nodul limfoid iar la 6, timusul 
era format din lobuli mici, dar de aspect normal. 

Așadar, timusul animalelor tratate prezintă un aspect foarte asemä- 
nător cu timusul sobolanilor adulti, normali. În condiţiile noastre ex- 
perimentale, acidul paraaminobenzoic s-a dovedit a avea o асНипе re- 
marcabilă de stimulare troficä a acestui organ. 

Cit privește celelalte glande cu secreție internă, modificările sînt 
mai putin semnilicative. La 4 dintre animalele tratate tiroida prezenta 
indicii moriologici de scădere a activității (celulele epiteliului folicular 
erau cubice, coloidul cu mai puţine vacuole de resorbtie) în raport cu 
aspectul martorilor care prezentau caractere de hiperfunctie tiroidiană 
tipice acestei ‘specii, (celulele foliculilor înalte, turgescente și coloidul 
cu numeroase vacuole de resorbtie). 

La 5 animale tratate, testiculii arătau, fatá de martori, o stimulare 


a epiteliului seminal, limitată însă la un număr de 3—4 tubi pe o 


sectiune. 

La majoritatea animalelor tratate ficatul a prezentat о ușoară 
scădere a glicogenului. 

Este însă de presupus cá intrebuintind un tratament mai indelun- 
gat, reacţiile glandelor endocrine, lăsind de o parte timusul, ar putea fi 
mai manileste. 

In afara considerentelor generale inlátisate la începutul acestei 
lucrări, este dificil, in starea actuală a cunoștințelor noastre, să inter- 
pretăm rezultatele obținute asupra timusului prin administrarea APAB. 

Ar putea fi luat in considerație faptul că această substanță con- 
tribuie la sinteza acidului folic și, lapte mai putin bine dovedite, a 
metioninei, bazelor purinice si timinei, corpi cu rol important in pro- 
cesele de multiplicare celulară, ultimele 2 fiind componente ale acidu- 
lui timo-nucleic, el însuși material biochimic fundamentat ai timusului. 

Rämine cercetărilor viitoare sarcina precizării si adincirii acestor 
chestiuni. 


Fig. 2. — Tinus de şobolan (nr. 3) tratat. 
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ДЕЙСТВИЕ IIAPAAMHHOBEH3OHHOH КИСЛОТЫ HA 
ВИЛОЧКОВУЮ ЖЕЛЕЗУ В COTOSHHH ИНВОЛЮЦИИ 


КРАТКОЕ СОДЕРЖАНИЕ 


Роль парааминобензойной кислоты в развитии микроорганизмов и 
ее эйтрофическое действие, наблюдаемое у человека, побудили автороз 
поставить вопрос о роли этого вещества в обмене нуклеопротеинов 
и изучить его влняние на внлочковую железу. 

Авторы подвергли гистологическому нсследованию вилочковые же- 
лезы 10 старых крыс, обработанных в течение одного месяца пара- 
аминобензойной кислотой, вводимой через рот по 0,02 г в день. 

В то время как вилочковые железы контрольных животных пред- 
ставлялись в виде нескольких долек, расположенных в массе жировой 
ткани, у 8 из обработанных животных, эти органы были похожи на 
железу нормальных взрослых крыс. Таким образом, было доказано, что 
парааминобензойная кислота оказывает заметное восстановляющее 
действие на вилочковую железу. 

Что касается других желез внутренней секреции, то их изменения 
менее значительны. У большинства обработанных животных отмечалось 
легкое снижение печеночного гликогена. 


ОБЪЯСНЕНИЕ РИСУНКОВ 


Рис. |. — Вилочковая железа контрольной крысы. 
Рис. 2. — Вилочковая железа обработанной крысы. 


L'ACTION РЕ L'ACIDE PARA-AMINOBENZOIQUE 
SUR LE THYMUS INVOLUÉ 


RÉSUMÉ 


Le róle de l'acide para-aminobenzoique dans le développement des 
microorganismes, son action eutrophique observée chez l'Homme, ont 
déterminé les auteurs à poser le probléme de l'intervention de cette 
substance dans le métabolisme des nucléo-protéines et à étudier son 
influence sur le thymus. 

Les auteurs ont examiné histologiquement le thymus de 10 rats 
ágés, traités pendant un mois à l'acide PAB, administré par voie orale, 
à raison de 0,02 g par jour. 

Tandis que le thymus des animaux témoins a présenté quelques 
globules englobés dans une masse de tissu adipeux, chez 8 des animaux 
traités cet organe a revêtu un aspect similaire à celui des rats adultes 
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normaux. De cette maniére, il a été prouvé que ГАРАВ exerce une 
remarquable action de régénération sur le thymus. 


En ce qui concerne les autres glandes à sécrétion interne, les 
modifications sont moins significatives. On signale chez la plupart des 
animaux traités une fégère réduction du glycogéne hépatique. 


EXPLICATION DES FIGURES 


Fig. 1. — Thymus de rat témoin. 
Fig. 2. — Thymus du rat no 3, soumis au traitement. 
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borare cu G. Marinescu), C. R. Soc. Biol, 1909. 

Note complémentaire sur l'influence de la thyroïdectomie sur la survie des animaux en 
état d'inanition (în colaborare си G. Marinescu), C. В. Soc. 
Biol, 1909. 

Recherches sur l'action de la pilocarpine sur l'intestin et les glandes salivaires des 
animaux éthyroidés, XXIle Congrès des médecins aliénistes et neurolo- 
gistes de France et des pays de langue française, Tunis, apr. 1912. 


* Lucrárile privind corelatile tiro-paratiroidiene si sindroamele biglandulare tiro- 
paratiroidiene se găsesc în bibliografia lucrárilor.asupra glandei paratiroide. 
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Sur l'évolution de l'infection staphylococcique chez les cobayes éthyroidés (în colaborare 
си E. Savini), Bull Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. 
(Iasi), 1919, nr. 2. 

Sur la cicatrisation des plaies chez les cobayes éthyroidés (în colaborare си E. Sa- 
vini), Bull. Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (laşi), 1919, 
nr. 2. 

Nouvelles recherches sur l'anaphylaxie chez les animaux éthyroïdés et éthymisés 
(in colaborare cu L. Baliff), Comunicare la Societatea de biologie, 
oct. 1923. 

Contributions à l'étude des suites de la thyroidectomie chez les jeunes oiseaux. Les 
effets sur la croissance et le développement du plumage. Infantilism2 
thyroidien expérimental (im colaborare cu C. C. Parhon), C. R. Soc. 
Biol., 1924, t. XCI, p. 765. 

Sur l'état de la glande thyroïde chez les petits«issus de deux parents éthyroidés (în 
colaborare cu Maria Parhon), Endocr, Patol. costituz. (Roma), 
1922, an. I, fasc. 2. 

Note sur la réaction de la moelle osseuse dans l'hyperihyroidie expérimentale (їп 
colaborare cu Maria Parhon), С. В. Soc. Biol, 28 oct. 1911. 

Note sur l'hyperthyroidisation expérimentale chez les jeunes animaux (in colaborare 
cu Maria Parhon), Comptes rendus du XXIe Congrès des médecins 
alienistes et neurologistes de France et des pays de langue française, 
Amiens, aug. 1911. 

Note sur l'hyperthgroidisation chez les oiseaux et sur la résistance des animaux ainsi 
traités aux infections spontanées (in colaborare cu Maria Parhon), 
C. R. Soc. Biol, Paris, 25 apr. 1914. 

Recherches concernant l'influence du traitement thyroidien et ovarien sur le développe- 
ment et l'aspect du plumage chez les oiseaux (canards) (in colaborare cu 
Maria Parhon), C. В. Soc. Biol, 1923, t. LXXXIX, p. 683. 

Sur la teneur en eau du tissu musculaire et de certains organes, chez les animaux 
soumis au traitement thyroïdien (în colaborare cu V. Mirza si M. Ca- 
hane), C. К. Soc. Biol, 1926, t. XCIV, p. 713. 

Asupra scăderii relative si absolute a greutății ficatului la animalele hipertiroidizate 
(în colaborare cu Maria Parhon), Comunicare la Societatea medi- 
cilor si naturalistilor, 12 nov. 1920, Bul. Soc. med. natur. (laşi), 1923. 

Sur la teneur en calcium et magnésium du cerveau des animaux hyperthuroidisés (în 
colaborare cu M. Cahane), C. R. Soc. Biol, 1923, p. 408—404. 

Sur la descendance des basedowiens, Bull. mem. Soc. med. natural. (lagi), 1915. 

Association de la sclérodermie au syndrome de Basedow (în colaborare cu Zoe 
Pa nat), Arch. gen. neurol, psichiatr., psicoanal, 1927, vol. VIII, 
asc. 2. 

Róle de la glande thyroide dans la pathogénie et le traitement de l'eczéma (in cola- 
borare cu C. Urechia), Bull. Soc. scienc. méd. (Bucuresti), 3 mar. 1908. 

Insuffisance thyro-ovarienne. Obésité. Double nevralgie sciatique (in colaborare cu 

Cernáufeanu-Ornstein), Bull. Soc. roum. neurol., psychiatr., 
psycholog., endocr., 1926, an. III, nr. 4. 

Un caz de reumatism cronic distiroidian, Bul. Soc. st. med., 1904. ` 

Pathogénie et traitement du rhumatisme chronique (în colaborare cu Papinian), 
Presse méd., 1905, nr. 1. 

Recherches anatomo-pathologiques sur la glande thyroïde et l'hypophyse dans les cas de 
rhumatisme chronique, Comptes rendus du XVe Congrès des aliénistes et 
neurologistes de France et des pays de langue française, Dijon, aug. 1908. 

Sur l'existence d'un antagonisme entre le fonctionnement de l'ovaire et celui du corps 
thyroïde (în colaborare cu M. Goldstein), Rom. med. 1904. | 

Note sur les hémorragies et les épanchements hémorragiques dans l'hyperthyroidie 
clinique ou expérimentale (in colaborare cu M. Goldstein), С. В 
Soc. Biol, 1911, t. LXXI, р. 331. ee? 

Notă relativă la acțiunea corpului tiroid si a ovarului în asimilatiunea Я dezasimila- 
liunea calciului (în colaborare cu Papinian), Rom. med, 1904, 
nr. 11—12. 
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Note sur l'influence du corps thyroïde sur la tuberculose et de la tuberculose sur le 
corps thyroïde (în colaborare cu C. Urechia), Bull. Soc. scienc. med. 
(București), 1908—1909, p. 43. 

Note sur la teneur de la glande thyroïde en iode dans deux cas d'ostéomalacie (în 

WW colaborare cu M. Goldstein), С. R. Soc. Biol, 1909. 

Origine de la colloide chromophile de la glande thyroide. Les relations avec l'hémor- 
ragie folliculaire (in colaborare cu V. Eniu), С. В. Soc. Biol, 1918, 
t. LXXIX, p. 502. 

Recherches sur les hémorragies intrafolliculaires, les hématies basophiles et la colloide 
hyperchromophile du corps thyroïde (în colaborare cu M. Derevici), 
С. К. Soc. Biol., 1923, t. LXXXVIII, p. 950. 

Absence d'action de la thyroide sur la mucine en vitro (în colaborare cu Maria 
Parhon), C. R. Soc. Biol, 3 iun. 1916. 

Pathologie, physiologie générale et biologie de la glande thyroïde, raport la al VI-lea 
congres al Societăţii romine de neurologie, psihiatrie, psihologie si endo- 
crinologie, 19—21 sep. 1926, Bull. Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol, 
endocr., 1926, an. VI, nr. 4, р. 3. | 

Influence de l'allaitement maternel sur la survie des petits animaux thyro-para- 
thyroïdectomisés (in colaborare cu M. Goldstein), С. R. Soc. Biol, 
1909, t. LXVI, p. 330. 

Nouvelles recherches sur la teneur en calcium du sang et des centres nerveux, dans 
la tétanie expérimentale à la suite de la thyro-parathyroïdectomie (in cola- 
borare cu Dumitrescu), Comptes rendus du XIX® Congrès des 
médecins aliénistes et neurologistes de France et des pays de langue 
franéaise, Nantes, 1909. 

Note sur la glycémie, le calcium et la cholestérinémie du sérum chez les animaux 
éthyroidés, parathyréoprives ou thyréo-parathyréoprives (în colaborare cu 
Elena Derevici), C. R. Soc. Biol, 1926, t. XCV, p. 787. 

Sur la teneur du sang en calcium, magnésium et potassium chez les animaux para- 
thyréoprives ou thyréo-parathyréoprives (in colaborare cu M. Cahane), 
Bull. Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. 1926, nr. 4, p. 104. 

Sur la teneur en calcium, magnésium et potassium du tissu musculaire chez les ani- 
maux thyro-parathyroïdectomisés (in colaborare cu M. Cahane), УПе 
Congres de la Société roumaine de neurologie, psychiatrie, psychologie et 
endocrinologie, Lugoj, sep., 1928. 

Sur la teneur en albumine et en chlorures du sang aprés thuro-parathuroidectomie (in 
colaborare cu L. Ballif), C. R. Soc. Biol, 1926, t. XCV, p. 726. 

Sur la teneur en eau des organes et du tissu musculaire chez les animaux thyro-para- 
thydroidectomisés (in colaborare cu M. Cahane si V. Mirza), Bul. 
Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr., 1926, nr. 4, p. 82. 

L'influence de l'ablation de l'appareil thyro-parathyroidien sur la gra'sse surrénale (т 
colaborare си G. Marinescu), C. В. Soc. Biol, 1908, p. 769. 

Cercetări asupra alterafiunilor capsulelor suprarenale la animalele etiroidate sau tiro- 
paratiroidectomizate, precum si în alte stări patologice si experimentale : 
inanilie, intoxicație си pilocarpiná, castrație, infecție (în colaborare си 
С. Marinescu), Rom. med, 1908, nr. 10—11. 

Noi cercetări asupra grăsimei din capsuleie suprarenale după ехИграйипеа aparatului 
liro-paratiroidian (în colaborare си G. Marinescu), Rom. med., 1908, 
nr. 19—20. 

Recherches sur la teneur du sérum en calcium, cholesterine et sucre chez les lapins et 
cobayes normaux, éthyroïdés, hyperthyroidisés, éthyroidés et hyperthyro- 
hyperparathyroidisés (in colaborare cu Elena Derevici), comunicare 
la Societatea rominá de neurologie, psihiatrie, psihologie si endocrino- 
logie, iun. 1927. 

Sur la résorption de la solution physiologique injectée par voie intradermique ou 
sous-culanée dans un cas d'idiotie myxædémateuse. Rapports du corps 
thyroïde et de l'hydrophilie tissulaire (în colaborare cu Mavromati), 
С. В. Soc. Biol, 1930, t. CV, p. 220. 

Le sexe des descendants des animaux éthyroidés. La diminution de leur vitalité (т 
colaborare cu V. Mirza), C. В. Soc. Biol, 1924, t. XC, p. 323. 
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Cercetări asupra fosfatemiei si seropotasemiei la animalele etiroidate (în colaborare cu 
G. Werner), Bucureşti med., 1930, nr. 5—6. 

Cercetări asupra calcemiei în afecțiunile tiroidiene (mixedem, sindromul lui Basedow etc.) 
(în colaborare cu 1. Ornstein), Mişcarea medicală, 1930, nr. 10. 

Hypertrophie thyroidienne et  exophtalmie unilatérale (їп colaborare cu Maria 
Briese), Bull. Soc. roum. neurol, psychiatr, psychol, endocr., 1928. 

Sur l'association du syndrome de Basedow avec le vitiligo. Contribution à l'étude 
de la pathogénie des dyschromies cutanées (în colaborare cu M. Dere- 
vici), Rev. franç. endocr, 1929, an. VIL пг. 1. 

Action de. la thyroxine sur la protéinémie totale, surtout chez les personnes âgées 
(în colaborare cu Г. Ornstein), Noua rev. med., 1932, an. IV, nr. 5. 

Sur la teneur en calcium et en eau du muscle cardiaque des animaux hyperthyroi- 
disés (in colaborare си M. Саһапе), С. R. Soc. Biol, 1931, 
t. CVII, p. 758. 

La thiémie chez les animaux hyperthyroïdisés (in colaborare си M. Cahane), 
С. К. Soc. Biol, 1929, t. СПП, p. 191. 

Sur la teneur en soufre et sur l'hydratalion des surrénales chez les rats soumis au 
traitement thyroidien ou thyroxinique (in colaborare cu M. Cahane), 
С. В. Soc. Biol, 1932, t. СХ, p. 641. 

Sur la teneur en phosphore du cerveau et du cervelet dans l’hyperthyroïdie expéri- 
mentale (in colaborare си Gherta Werner), С. R. Soc. Biol, 
1930, t. CIV, p. 443. 

La reserve alcaline chez les animaux soumis au traitement thyroidien (în colabo- 
rare cu М. Cahane și Г. Ornstein), С. В. Soc. Biol, 1929, 
t. CI, p. 231. 

Action du traitement thyroïdien et de la thyroxine sur la réserve alcaline, le pH et 
le calcium ionisé du sang (în colaborare cu M. Cahane), comunicare 
la Societatea romînă de neurologie, psihiatrie, psihologie si endocri- 
nologie, 27 iun. 1930. 

Clorul cerebral la animalele ipertiroidizate (în colaborare cu M. Cahane), Comu- 
micare la al XI-lea congres al Societăţii romine de neurologie, psihia- 
trie, psihologie şi endocrinologie, 4 oct. 1921. 

Recherches chronaximétriques chez les animaux thyro-parathuyroidectomises (în cola- 
borare си А. Kreindler), С. В. Soc. Biol, 1931, t. СУП, nr. 17. 

Recherches sur le pH et la reserve alcaline chez les chiens thyro-parathyroidectomises 
(în colaborare cu М. si E. Derevici), C. В. Soc. Biol, 1929, t. CI, 
р. 613. 

Sur l'acidilé et la teneur en calcium du suc gastrique chez les animaux thyro-para- 
thyroïdectomisés ou traités par la parathormone (т colaborare cu 
M. Cahane), С. К. Soc. Biol., 1932, t. CX, p. 243. 

Calciul din globulele roşii, calciul, clorul si clorurul de sodiu din lichidul cefalorahidian 
în tetania experimentală (т colaborare си M. Cahane), comunicare 
la Al XII-lea congres al Societăţii romîne de neurologie, psihiatrie, 
psihologie și endocrinologie, Bucureşti, oct. 1932. 

Recherches sur la teneur en phosphore du cerveau et du cervelet chez les chiens рага- 
thyroidectomisés ou thyro-parathyroïdectomisés (în colaborare си Gherta 
Werner), С. В. Soc. Biol, 1930, t. CIH. 

Sur la chlorémie globulaire et plasmatique chez les chiens thyro-narathyroïdectomisés 
(în colaborare cu M. Derevici), C. R. Soc. Biol, 1929, t. CI, p. 1181. 

Influence de la thyro-parathyroïdectomie sur la teneur du sérum sanguin en lipoides, 
acides gras, cholestérol et protides (în colaborare си I. Ornstein). 
С. R. Soc. Biol., 1932, t. CXI. p. 901. . 

Action de la thyro-parathyroïdectomie, de la splénectomie et de ces. deux interventions 
combinées sur certains constituants chimiques du sang (in colaborare cu 
Elena Derevici), C. R. Soc. Biol, 1934, t. CX, p. 1398. 

Sur le syndrome se développant aprés ablation simultanée expérimentale de la thyro- 
ide, des parathyroides et des testicules. Durée de survie et modifications 
chimiques du sang (în colaborare cu Elena Derevici), C. В. Soc. 
Biol, 1930, t. CIV, p. 441. 
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Action de la gynékhormone sur la durée de survie des animaux thyro-parathyroidecto- 
dei (în colaborare cu D. lancovici), C. R. Soc. Biol, 1931, t. СУП, 
p. ; 

Variations de la glycémie, de la cholestérinémie, de la calcémie, de la kalié:nie et de 
la phosphorémie sous influence du traitement thyroidien ou thyroxinique, 
des injections de parathormone ou de ces traitements combinés (in cola- 
borare cu Elena Derevici), C. R. Soc. Biol, 1931, t. CVH, nr. 17. 

Sur la calcémie et le phosphore des os chez les chiens hyperthyroïdisés, hyperparathy- 
roidisés ou soumis à ces deux traitements combinés (in colaborare cu 
E. si M. Derevici), C. R. Soc. Biol, 1932, t. CX, p. 1396. 

Sur le phosphore total du cerveau et du cervelet chez les chiens traités par le corps 
thyroïde ou la thyroxine, par l'hormone parathgroidienne ou soumis au 
traitement combiné, thyroparathgroidien (în colaborare cu Gherta 
Werner), С. К. Soc. Biol, 1931, t. СУП, nr. 17, p. 402. 

Sur la teneur en cholestérol de la bile, de la peau et des organes chez les animaux 
soumis au traitement thyroïdien, parathyroidien ou à ces deux traitements 
combinés (in colaborare cu Gherta Werner), С. К. Soc. Biol, 1931, 
t. СУП, nr. 107, p. 401. 

Cercetări histologice comparative asupra diferitelor organe la ciinii normali, tratați си 
tiroxina (sau glanda tiroidă), parothormona sau cu ambele în acelaşi timp 
(tiroida, paratiroidele, hipofiza) (in colaborare cu Maria Briese si 
Zoe Caraman), comunicare la al XII-lea Congres al Societátii romine 
de neurologie, psihiatrie, psihologie si endocrinologie, Bucureşti, 8 oct. 
1932. 

Influence de la thyroxine sur la cholestérolemie et la lipémie (în colaborare си 
I Ornstein), С. В. Soc. Biol., 1931, t. СУШЕ, p, 303. 

Sur l'existence d'un antagonisme entre le fonctionnement de l'ovaire et celui du corps 
thyroide (in colaborare cu M. Goldstein), comunicare la Société de 
biologie, 28 feb. 1903. 

Asupra existenței unui antagonism între funcțiunile ovarului şi între acelea ale corpului 
tiroid (în colaborare cu M. Goldstein), Rom. med., 1904, nr. 15, р. 385; 
nr. 16, р. 428; nr. 17, р. 468; nr. 18, р. 503; nr. 19, р. 516. 

Asupra unui caz de tetanie de natură tiroidiană, Bul. Soc. $ med. (Bucureşti), 
1904—1905, р. 199. 

Ingrosarea calotei craniene într-un caz de insuficiență ovariand si într-un caz de hiper- 
tiroidism (in colaborare cu Papinian), comunicare la Societatea de 
anatomie, 19 apr. 1904. 

Notă relativă la acțiunea corpului tiroid și a ovarului cu asimilarea şi dezasimilarea 
calciului (în colaborare си I. Papinian), Rom. med, 1904, nr. 12, 
p. 288. Е 

Un cas de myxodeme infantile avec quelques considérations sur la pathogénie du 
myvædème (in colaborare cu Obrejia si H. Florian), J. Neurol, 
1905, nr. 16. 

Un caz de reumatism cronic distiroidian (în colaborare си І. Papinian), But. Soc. 
st. med., 1904. 

Pathogénie et traitement du rhumatisme chronique (în colaborare cu I. Papinian). 
Presse méd., 1905, nr. 1. | 

Consideratiuni asupra unui саг de tetanie de natură tiroidiană. Spitalul (Bucureşti), 
1905, nr. 9, p. 248. 

Patogenia si tratamentul acromegaliei, Rev. $. med. (Bucureşti), 1905, nr. 2, р. 36. 

Sur l'existence d'un antagonisme entre les fonctions des ovaires et celles du corps 
thyroïde (in colaborare cu M. Goldstein), Arch. gén. méd., 17 ian. 
1905. 

Traitement sérothérapique du goitre exophtalmique, Presse méd.. 1905, nr. 88 si Spi- 
talul (Bucuresti), 1905, nr. 22, p. 654. 

Influența castratiei asupra corpului tiroid (in colaborare cu M. Goldstein), Spitalul 
(Bucureşti), 1906, nr. 2, p. 487. 

Două cazuri de osteomalacie senilă (în colaborare cu Mirea), Rev. şt. med. (Bucu- 
resti), 1907, nr. 1, р. 71. 
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Recherches sur l'influence exercée par les sels de calcium et de sodium sur l'évolution 
de la tétanie expérimentale (in colaborare cu C. Urechia), Comptes 
rendus du XVIIe Congres des médecins aliénisies et neurologistes de 
France et des pays de langue française, Genéve-Lausanne, aug. 1907. 

Un cas d'injantilisme dysthyroidien et dysorchitique (în colaborare cu C. Mihaài- 

lescu), J. Neurol, 1908, nr. 6. 

Cercetări asupra alterațiunii capsulelor suprarenale la animale etiroidate sau tiro-para- 
firoidectomizate, precum si în alte stări fiziologice, patologice, precum si 
experimentale (in colaborare cu G. Marinescu), Rom. med, 1908, 
nr. 10—11, p. 239. 

Comunicarea asupra unui caz de reumatism cronic cu examenul microscopic si anatomic 
al corpului tiroid (în colaborare cu C. Urechia), Spitalul (Bucureşti), 
1908, nr. 20, p. 469. 

L'influence de l'ablation de l'appareil thyro-parathyroïde sur la graisse surrénale (in 
colaborare cu G. Marinescu), С. В. Soc. Biol., 1908, p. 769. 

Noi cercetări asupra grăsimei dim capsulele suprarenale după extirparea aparatului tiro- 
paratiroidian (in colaborare cu G. Marinescu), Rom. med. 1908, 
nr. 19—20, р. 434. 

Note sur l'influence du corps thyroïde sur la tuberculose et de la tuberculose sur le 
corps thyroïde (în colaborare си С. Urechia), Bull. Soc. Sci. med, 
(Bucuresti), 1908—1909, p. 41. : 

Recherches anatomo-pathologiques sur la glande thyroïde et l'hypophyse dans deux 
cas de rhumatisme chronique, Comptes rendus du XVIIIe Congrès des 
aliénistes et neurologistes de France et des pays de langue française, Dijon, 
aug. 1908. 

Róle de la glande thyroide dans la pathogénie et le traitement de l'eczéma (in colabo- 
rare cu C. Urechia), Bull. Soc. Sci. méd. (Bucuresti), 1908, nr. 2, p. 33. 

Rolul glandei tiroide ín patogenia Я tratamentul eczemei (їп colaborare си С. 
Urechia), Spitalul (Bucureşti), 1908, nr. 7, р. 135. 

Goitre et scoliose de l'adolescence. Contribution à la pathogénie de cette scoliose (in 
< colaborare cu I. Jianu), Nouvelle Iconographie de la Salpêtrière, 
1909, nr. 1. 

Note complémentaire sur l'influence de la thyroidectomie sur la survie des animaux 
en état d'inanition (in colaborare cu G. Marinescu), C. R. Soc. 
Biol, 1909. 

Note sur l'état du corps thyroïde dans un cas d'emphysème pulmonaire (in colaborare 
cu C. Ureehia), Bull. Soc. Sci. méd. (Bucuresti), 1909, p. 93. 

Note sur la teneur de la glande thyroïde en iode dans deux cas d'osteomalacie (in 
colaborare cu M. Goldstein), C. В. Soc. Biol., 1909. 

Note sur la teneur en calcium du sang et des centres nerveux dans l'insuffisance 
thyroidienne (in colaborare cu Dumitrescu), Comptes rendus du XX* 
congrés de médecins aliénistes et neurologistes de France et des pays de 
langue française, Bruxelles-Liége, aug. 1910. 

Contributions à l'étude de l'ostéomalacie dans ses rapports avec les allérations des 
glandes endocrines (їп colaborare си G. Marinescu ai Mirea), 
Nouvelle Iconographie de la Salpétriére, 1911, nr. 1. 

Note sur l’état du corps thyroïde dans six cas de lithiase biliaire (їп colaborare cu 
C. Urechia), С. R. Soc. Biol., 1911, nr. 10. 

Note sur la moelle osseuse dans l'hyperthyroidie expérimentale (in colaborare cu 
Maria Parhon), C. К. Soc. Biol, 1911. 

Note sur les hémorragies et les ёрапсһетепіѕ hémorragiques dans l'hyperthyroïdie 
clinique ou expérimentale (in colaborare cu M. Goldstein), C. R. Soc. 
Biol, 1911, t. LXXI, p. 321. 

Note sur le ralentissement des mouvements respiratoires chez les lapins éthyroidés 
(in colaborare cu C. Urechia), J. Neurol, 1912, nr. 3. i 

Recherches sur l'action de la pilocarpine sur l'intestin et les glandes salivaires des 
animaux éthyroïdés, Comptes rendus du ХХП е Congres des médecins 
aliénistes et neurologistes de France et des pays de langue francaise 
apr. 1912. у 

Simptome:e bolii lui Basedow (Gusa Exoftalmicä), Higiena, 1913, nr. 33, р. 1—2: 
nr. 36, p. 3—4. 
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Confuzie mintală la o basedowiană (în colaborare cu G. Odobescu), Spitalul, 1914, 
nr. 14, р. 295. 

Note sur l'hyperthyroidisation chez les oiseaux et la résistance des animaux ainsi 
traités aux infections spontanées (in colaborare cu Maria Parhon), 
comunicare la Société de biologie de Paris, 25 apr. 1914. 

Essais de culture microbienne sur les milieux glandulaires. Thyroide (I), Glande surré- 
nale (П) (in colaborare cu E. Savini), comunicare la Société de 
biologie, 17 apr. 1915. 

Testicule, ovaire, foie, glande salivaire (în colaborare cu E. Savini), comunicare la 
Société de biologie, 1 mai 1915. 

Sur la descendance des basedowiens, Bull. Soc. méd. natural. (Iaşi), 1915, nr, 4, p. П. 

Absence d'action de la thyroide sur la mucine in vitro (in colaborare cu Maria 
Parhon), C. R. Soc. Biol, 3 iun. 1916. 

Sur l'évolution de l'infection staphylococcique chez les cobayes éthyroidés (in colabo- 
rare cu E. Savini), Bul. Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol. (Iaşi), 
1919, nr. 2, p. 2. 

Sur la cicatrisation des plaies chez les cobayes éthyroïdés (in colaborare cu Е. 
Savini), Bull. Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol. (Iaşi), 1919, 
nr. 2/XII, p. 4. 

Asupra scăderii relative şi absolute a greutății ficaiului la animalele hipertiroidizate (in 
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med. natural, (Iaşi), 1920—1921, р. 43. 

Sur la frequence relative des granulations lipoides dans les cellules thyroidiennes dans 
différents cas pathologiques (în colaborare си А. Stocker), Bull. Soc. 
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Sur la signification de la colloide huperchromophile (basophile), hématoxilinophile ou 
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1922, an. I, fasc. 2. 

Anafilaxia la animalele etiroidate si etimizate (in colaborare cu Ballif), Spitalul, 
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psychiatr., psychol, endocrinol. (Iaşi), 1924, t. I, p. 121. 
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(în colaborare си I. Niţulescu), Rev. franc. епдосг., 1926, nr. 3. 
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Quelques observations sur un mouton châtré et éthyroïdé. Sarcosparidiose généralisée 
(în colaborare cu Maria Ștefănescu), Bull. Soc. roum. neurol., 
psychiatr., psychol., endocr. (lași), 1926, t. ПІ, nr. 5, p. 22. 

Sur la teneur en eau du tissu musculaire et de certains organes, chez les animaux 
soumis au traitement thyroïdien (în colaborare си M. Cahane si 
V. Mirza), C. R. Soc. Biol, 1926, t. XCIV, p. 713. 

Association de la sclérodermie au syndrome de Basedow (in colaborare cu Zoe 
Caraman), Arch. gen. neurol. psichiatr. e psicoanali, 1927, vol. VIH, 
asc. 2. 

Indicafiunile opoterapiei tiroidiene, Romînia med., 1927, nr. 2, p. 1. 

Sur la teneur en calcium et magnésium du cerveau des animaux hyperthyroïdisés (т 
colaborare cu M. Cahane), C. R. Soc. Biol, 1927, p. 403. 
Hypertrophie thyroidienne et exophtalmie unilatérale (їп colaborare cu Marie 
Briese), Bull. Soc. roum. neurol, psychiatr., psychol., endocr. (Iași), 

1928, t. V, nr. 2, p. 7. 

Privire generală asupra tratamentului sindromului lui Basedow, Clinica (Bucureşti), 
1928, nr. 5, p. 16. 

L'examen anatomo-pathologique d'une thyroïde basedowienne (în colaborare си М. 
Briese), Rev. méd. roum., 1929, nr. 5—6, p. 272. 

Observation anatomo-clinique d'un cas de dyschromie cutanée (taches leucodermiques 
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colaborare си S. Constantinescu), Bull. Soc. roum. dermatol., 
syphiligr. (Bucureşti), 1929, t. I, nr. 2, p. 73. 

La réserve alcaline chez les animaux soumis à un traitement thyroidien (în colaborare 
си M. Cahane $11. Ornstein), comunicare la Société roumaine de 
biologie, lași, 28 febr. 1929, Rev. med. roum. (București), 1929, nr. 7, 
p. 276. 

Sur l'association du syndrome de Basedow avec le vitiligo. Contribution à l'étude de 
la pathogénie des dyschromies cutanées (în colaborare cu M. Derevici), 
Rev. franc. endocr., 1929, nr. 1. 

Acces de tétanie au cours du syndrome de Basedow (în colaborare cu E. si M. 
Derevici), Bull. Soc. roum. neurol., psychol, psychiatr, endocr. (Bucu- 
resti), 1930, t. X, nr. 1, p. 30. 

Action du traitement thyroidien et de la thyrotine sur la reserve alcaline, le pH et le 
calcium ionisé du sang (în colaborare cu M. Cahane), comunicare la 
Société roumaine de neurologie, psychiatrie, psychologie et endocrinologie, 
27 iun. 1930, Bull. Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (Iaşi), 
1930, an. IX, nr. 1—2, p. 2. И | 

Cercetări asupra calcemiei în funcțiunile tiroidiene (Mixedem. Sindromul lui Basedow 
etc.) (în colaborare си I. Ornstein), Mişcarea med. rom. (Craiova), 
1930, nr. 10, p. 249. 

Cercetări asupra fosfatemiei și seropotasemiei la animalele etiroidate (în colaborare cu 
G. Werner), București med., 1930, nr. 5—6, p. 57. 

Examen anatomo-pathologique d'une thyroïde basedowienne extraite par opération (їп 
colaborare cu Marie Briese), Bull. Soc. roum. neurol, psychiatr., 
psychol, endocr. (Bucureşti), 1930, t. X, nr. 1, p. 32. 

Hyperthyroidie, vitiligo et mélancolie (in colaborare cu Zoe Caraman), Bull. Soc. 
roum. neurol, psychiatr., psychol., endocr. (Iași), 1930, nr. 3—6, р. 51. 

Mélancolie et vitiligo chez une femme chátrée et avec dystrophie adipeuse-génitale (în 
colaborare си L. Ballif şi Natalia Lavrenenco), Bull. Soc. 
roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (Bucureşti), 1930, t. X, nr. 1, p. 17. 

Sur la teneur en phosphore du cerveau et du cervelet dans d'hyperthyroidie expérimen- 
tale (in colaborare cu Gherta Werner), C. R. Soc. Biol, 1930, 
t. CIV, p. 443. 

Sur le syndrome de développement aprés ablation simultanée expérimentale de la 
thyroïde, des parathyroides et des testicules. Durée de survie et modifi- 
cations chimiques du sang (în colaborare cu Elena Derevici), C. В. 
Soc. Biol, 1930, t. CIV, p. 441. 
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L'action de la thyroxine sur la protéinémie (in colaborare cu I. Ornstein), comu- 
nicare la XIe Congrès roumain de neurologie, psychiatrie, psychologie et 
endocrinologie, Diciosinmartin, 1931, Bull. Soc. roum. neurol, psychiatr., 
psychol, endocr. (lagi), 1931, nr. 1—3, p. 23. 

Le chiore cérébral chez les animaux hyperthyroïdisés (în colaborare cu M. Cahane), 
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logie et endocrinologie, Diciosinmartin, 1931, Bull. Soc. roum. neurol., 
psychiatr., psychol., endocr. (Iaşi), 1931, nr. 1—2, p. 11. 

Influence de la tyroxine sur la cholestérolémie et la lipemie (în colaborare cu 
I, Ornstein), С. В. Soc. Biol, 1931, t. СУШ, p. 303. 

Róle de la glande thyroide dans le déterminisme du sexe (în colaborare cu Ianco- 
vici), Bull Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (lagi), 1931, 
nr. 4—6, p. 109. 

Sur la teneur en calcium et en eau du muscle cardiague des animaux hyperthyroidisés 
(în colaborare cu M. Cahane), С. R. Soc. Biol, 1931, t. CVI, p. 758. 

Syndrome de Basedow et trophozdeme familial (in colaborare cu M. Briese), Bull. 
Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol, endocr. (București), 1931, nr. 4, 
p. 78. 

Action de la thyroxine sur la protéinémie totale, surtout chez les personnes âgées (т 
colaborare си 1. Ornstein), comunicare la Congrès de la Société 
roumaine de neurologie, psychiatrie, psychologie et endocrinologie, Dicio- 
sînmartin, 1931. Noua rev. med. (Bucureşti), 1932, nr. 6, p. 3—6. 

Asupra unui caz de infantilism hipotiro-hipohipofizar (in colaborare cu B. Coban), 
Comunicare la al XII-lea congres al Societăţii romine de neurologie, psi- 
hiatrie, psihologie si endocrinologie, Bucuresti, 1932. 

Sur la teneur en soujre et sur l'hydratation des surrénales chez les rats soumis au 
traitement thyroidien ou thyroxinique (in colaborare cu M. Cahane), 
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Sur les variations pondérales de la thyroïde, des glandes surrénales, de lhypophyse 
et des ovaires en rapport avec les modifications de l'équilibre endocrinien 
(în colaborare cu M. Cahane si V. Mirza), Bull. Soc. roum. neurol., 
psychiatr., psychol., endocr. (Iași), 1932, nr. 6, p. 113. 

Syndrome basedowien évoluant vers le myxcedeme à la suite du traitement à la 
diiodothyroxine (in colaborare си L. Ballif), Bull. Soc. méd. (Paris), 
1932, an. 48, nr. 15. 

Hyperthyroïdie et vitiligo, Bull. Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (Iași), 
1933, nr. 1—3, p. 19 

Sur un cas d'hyperthyroidie avec vitiligo (in colaborare cu Zoe Caraman), comu- 
nicare 14 Société roumaine de neurologie, psychiatrie, psychologie et endo- 
crinologie, 27 iun. 1930, Bull. Soc. neurol, psychiatr, psychol, endocr. 
(lași), 1933, nr. 1—3, p. 19. 

Syndrome de Basedow et plaques de pélade symétriques de la région temporale, Bull. 
Soc. neurol., psychiatr., psychol., endoer. (Iaşi), 1933, nr. 1—3, p. 17. 
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neurol, psychiatr, psychol., endocr. (Bucureşti), 1935, nr. 1, p. 30. 

Hyperthyroïdie et vitiligo (în colaborare си St-M. Milcu si Ep. Tomorug?, 
Bull. endocr., Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (Bucureşti), 
1935, nr. 2, p. 73. 

Hyperthyroidie infantile et familiale (in colaborare cu St-M. Milcu), Bull. endocr. 
Soc. roum. neurol, psychiatr, psychol, endocr. (Bucureşti), 1935, nr. 2, 
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Ophtalmoplégie au cours du syndrome de Basedow (in colaborare cu А. Kreindler 
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psychol., endocr., 1935, nr. 4, p. 176. 

Syndrome de Basedow et étiologie syphilitique très vraisemblable (in colaborare cu 
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(în colaborare си Ep. Tomorug), Bull. Sect. еп4осг., Soc. roum. neurol., 
psychiatr, psychol, endocr. (București), 1936, nr. 1, p. 72. 
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Macrogénitalisme et hypothyroïdie (in colaborare cu I. Ornstein), Bull. Sect. 
endocr, Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (Bucureşti), 1936, 
nr. 8—10, p. 338. 

Myxodeme congenital par grossesse gémellaire (in colaborare cu St-M Milcu 
și Ep. Tomorug), Bull. Sect. endocr., Soc. roum. neurol., psychiatr., 
psychol, endocr. (Bucuresti), 1936, nr. 7, p. 284. 

Sur la structure de la thyroïde du lièvre; considérations sur l'importance de lendo- 
crinologie zoologique (in colaborare си S. Athanasiu), Bull. Sect. 
епаосг., Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (București), 1936, 
nr. 5, p. 183. 

Sur le chlore renal chez les animaux hyperthyroidisés (în colaborare cu M. Cahane), 
Bull. Sect. endocr., Soc. roum. neurol, psychiatr, psychol, endocr. (Bucu- 
resti), 1936, nr. 6, p. 246. 

Sur un nouveau cas de syndrome de Basedow apparu à la suite de la castration ovarienne 
(in colaborare си St-M. Milcu si Ep. Tomorug), Bull. Sect. 
endocr., Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (Bucureşti), 1936, 
nr. 6, p. 243. 

Imporíance des altérations des fonctions endocrines, surtout ovariennes et thyroidiennes, 
dans la pathogénie des syndromes paranoiques ou paranoides. Syndromes 
paranoides chez les femmes cháütrées ou aménorrheiques (in colaborare 
cu Ep. Tomorug), Bull, Sect. endocr, Soc. roum. neurol., psychiatr., 
psychol, endocr. (București), 1937, nr. 8, p. 235. 

Maladie de Basedow après traitement avec Dinitra (în colaborare cu St.-M. 
Milcu), Bull Sect. endocr. Soc. roum, neurol., psychiatr., psychol., 
endocr., (Bucureşti), 1937, nr. 2, p. 23. 

Observations expérimentales concernant l'hyperfonction du corps thyroïde chez le chien 
après le traitement avec Dinitra (їп colaborare cu St,M. Milcu), 
Bull. Sect. endocr., Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (Bucu- 
resti), 1937, nr. 2, p. 25. 

Sur la teneur en lipides totaux, acides gras et cholestérol chez les cobayes normaux 
de deux sexes et sur l'action de la thyroxine et de la folliculine sur les 
constituants chimiques du foie (in colaborare cu Т. Ornstein), Bull. 
Sect. endocr, Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol, endocr. (Bucureşti), 
1937, nr. 4, p. 72. | 

Déformations des extrémités (rhumatisme déformant) et troubles thyroidiens (in cola- 
borare cu G. Borcánescu), Bull. Sect. endocr, Soc. roum. neurol., 
psycniatr. psychol., endocr. (București), 1938, nr. 6, p. 185. 

L'insujfisance thyroidienne chronique suivie de mégacólon et améliorée par [e traite- 
ment thyroidien (in colaborare cu SLAM Milcu si L. Coppel- 
man), Bull. Sect. епдосг., Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. 
(Bucuresti), 1938, nr. 6, p. 172. 

L'indice cholestérolytique dans l'hyperthyroidie (in colaborare cu G. Werner), Bull. 
Sect. endocr, Soc. roum. neurol, psychiatr., psychol., endocr., 1939, 
nr. 7—9, p. 349. ^ 

Diabète sucré chez une ancienne goitreuse avec huyperthyroidie peu accentuée (in cola- 
borare си St-M. Milcu si Marcela Pitiș), Bull. Sect. endocr, 
Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (Bucureşti), 1940, nr. 1, p. 8. 

Asupra unui caz de coree la o basedowiand (in colaborare cu Marcela Pitis), 
Miscarea med. rom. (Craiova), 1941, nr. 5—6, p. 475. 

Sur le syndrome de Bardet-Moon, Lawrence-Bied!. Insuffisance thyroidienne dans 
un pareil cas, Bull. Soc. roum. endocr. (Bucuresti), 1941, nr. 3—4, p. 47. 

Acțiunea lizatului pu'monar asupra morfologiei glandei tiroide (in colaborare cu 
N. Sterescu), Bul, st. В. st. med., Acad. R.P.R., 1949, 1.1, nr. 9, p. 721. 

Despre modificările morfologice si în special histologice la animalele cu insuficiență 
tiroidiană gonadicá sau tiro-gonadică (în colaborare си M. Pitis si 
Al. Botez), Bul. st, Seria: st. med., Acad. R.P.R., 19:0, t. II, nr. 8, р. 901. 

Citeva modificări în tiroida cobailor trataţi си un extract lipidic cerebral (in colabo- 
rare си D. Klinger), St. cerc. endocr., 1951, t. П, nr. 1—4, p. 55. 
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Structura glandelor endocrine la produşii porcinelor gestate tratate cu metiltiouracil 
(în colaborare cu M Pitis, M. Dancăşiu si C. Chiru), St. cerc, 
endocr. 1952, t. ТЫ, nr. 3—4, p. 309. 

Incercári de dirijare a embriogenezei. III. Acțiunea tiroxinei asupra dezvoltării embrio- 
nare şi postembrionare la găină (în colaborare cu N. Albu), Comunicärile 
Acad. R.P.R., 1954, t. IV, nr. 1—2, p. 69. 

Modificările ponderale si ale structurii endocrine la produsii scroajelor tratate cu 
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M. Pitiş, M. Dancäsiu, І. Radu si N. Siminel), St. cerc. епдосг., 
1954, t. V, nr. 1—2, p. 93. 

Note de endocrinologie experimentală. Observaţii făcute în cercetări în curs, privind 
acțiunea tiroxinei asupra embriogenezei la mamifere (în colaborare си 
N. Albu si М. Bălăceanu), St. cerc., endocr., 1954, t. V, nr. 1—2, p. 261. 

Nanism obținut prin tratamentul tiroxinic embrionar la găină (în colaborare. cu 
М. Bălăceanu și N. Albu), în Prima sesiune științifică a Institutului 
endocrinologic asupra distrofiei endemice tireopate, 1955, p. 187. 

Despre modificările glandei tiroide la şobolanii tratați cu extracte de lipide suprarenale 
(în colaborare cu Marcela Pitiș), Recueil d'Études médicales 
(București), 1949, р. 1. 

Acfiunea lizatului traheal asupra morjologiei glandei tiroide (in colaborare си М. Ste- 
rescu), Bul. st, B. st. med, Acad. R.P.R., 1949, t. 1, nr. 10, p. 813. 

Acțiunea lizatului de mucoasă uterină asupra morfologiei uterului şi glandei tiroide 
(în colaborare cu B. Rozner), Bul. st, В. st. med., Acad. R.P.R., 1949, 
t. 1, nr. 10, p. 831. 

Cercetări asupra corelatiilor endocrine materno-fetale. Observaţii paralele asupra tiroidei 
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st. med., Acad. R.P.R., 1949, t. 1, nr. 10, p. 865. 
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1950, t. 2, nr. 2, p. 119. | 

Contribuţii la studiul grefelor endocriniene si a acțiunilor lor terapeutice în insuficiența 
tiroidiană si mongolism (in colaborare си L. Cimpeanu si L. Co- 
pelman), Bull. Sect. Sci. Acad. roum., 1945—1946, nr. 28, р. 174 

Despre sindromul hipotiro-hiperepifizar (in colaborare cu Marcela Pitis), Acla 
endocrinologica, 1947, t. 13, nr. 3—4, p. 47. 

Tratamentul cu tiouracil într-un caz de maladia lui Basedow (їп colaborare cu 
St-M. Milcu si H. Pascu), Med. rom, 1947, р. 287. 

Consideraţii asupra modificărilor mielogramei într-un caz de mixedem tratat cu extract 
pulmonar (in colaborare си P. Muică), St. cerc. endocr, 1950, t. I, 
nr. 2, р. 141. 

Consideraţii asupra patogeniei sindromului lui Basedow (în colaborare cu Marcela 
Pitis), St. cerc. endocr, 1951, t. П, nr. 1—4, р. 7. 

Sindromele  hipertiroidiene la bătrîni (т colaborare cu Marcela Pitis si 

. Albu Aderca), Bul. st, Sec. st. med., Acad. R.P.R, 1952, t. IV, 

nr. 2, p. 373. . 

Consideraţii asupra unui caz de nanism tiroidian şi pubertate precoce prin chist ovarian 
(în colaborare си N. Radian, D. Mánciulescu și А. Ciovir- 
nache), St. cerc. endocr., 1954, t. V, nr. 3—4, р. 565. 
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Contribution à l'étude de l'ostéomalacie dans ses rapports avec les altérations des 
glandes endocrines (in colaborare cu G. Marinescu si Minea), 
Nouv. Iconogr. Salpétriére, 1911, nr. 1. 

Recherches sur l'influence exercée par les sels de calcium et de sodium sur l'évolution 
de la tétanie expérimentale (în colaborare си C. I. Urechia), Comptes 
rendus du XVIIe Congres des médecins aliénistes et neurologistes de 
France et des pays de langue francaise, Genéve-Lausanne, aug. 1907. 
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Cercetări asupra alterafiunilor capsulelor suprarenale la animalele etiroidate sau tiro- 
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funcfiunii de reproducere (în colaborare cu T. Cahane), Comunicare la 
al XI-lea congres al Societăţii romine de neurologie, psihiatrie, psihologie 
și endocrinologie, Bucureşti, oct. 1932. 

О sută de ani de la descoperirea fetaniei. Problemele се se pun astăzi. Comunicare la 
al XI-lea congres al Societăţii romine de neurologie, psihiatrie, psihologie 
si endocrinologie, Diciosinmartin, oct. 1931. 

Recherches sur la phosphorémie des animaux parathgréoprives ou fhyro-parathyréoïdec- 
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Sur la cholestérine cérébrale, surrénale et hépatique chez les animaux parathgréoprives 
(în colaborare cu І. Ornstein), С. R. Soc. Biol, 1926, t. XCIV, р. 891. 
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roidectomisés (in colaborare cu M. Cahane si V. Mirza), Bull. Soc. 
roum, neurol., psychiatr., psychol., endocr. (laşi), 1926, t. III, nr. 4, p. 82. 

Recherches sur la teneur du sérum en calcium, cholestérine et sucre chez les iapins et 
cobayes normaux, éthyroidés, hyperthyroïdisés, éthyroïdés-hyperthyro-hyper- 
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си А. Kreindler), С. R. Soc. Biol, 1931, t. СУП, nr. 17. 
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des injections de parathormone ou de ces traitements combinés (în colabo- 
rare си А. Kreindler), С. R. Soc. Biol, 1931, t. СУП, nr. 17. 
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funcfiunii de reproducere (in colaborare cu T. Cahane), Al XII-lea 
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cu tiroxină (sau glanda tiroidă), parathormonă sau cu ambele ín același 
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M. Briese), С. R. Soc. Biol, 1932, t. CIX, p. 241. 
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La lactacidémie chez les chiens thyro-parathyroidectomises (în colaborare cu C. Ur: 
zică), C. R. Soc. Biol, 1933, nr. 33, p. 751. 
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castration | associée avec l'hyperíhymisation, sur les variations pondérales, 
la glycémie, la sérocholestérinémie et la sérocalcémie chez les jeunes 
cobayes (in colaborare cu T. Cahane), Bull Soc. roum. neurol, рзу- 
chiatr., psychol, endocr. 1928, nr. 6. 

Action des préparations thymiques sur la descente des testicules. La thérapeutique thy- 
mique de l'ectopie testiculaire (în colaborare cu Н. Elias), Bull. Soc. 
roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (Bucureşti), 1930, nr. 1, p. 13. 

Recherches expérimentales concernant l'action du traitement thymique sur la croissance 
(ín colaborare cu T. Cahane), C. R. Soc. Biol, 1931, t. CVI, p. 756. 

Sur la vitesse de sédimentation des hématies dans les syndromes ,hyperthymique* et 
„huperthymo-anorchitique“ expérimentaux (în colaborare cu T. Cahane), 
Bull. Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (Bucureşti), 1931, nr. 4, p. 76. 

Action de la ihymectomie unilaterale sur la croissance des jeunes cobayes (in cola- 
borare cu B. Coban), Bull. Sect. endocr., Soc. roum. neurol., psychiatr., 
psychol. endocr. (Bucuresti), 1936, nr. 7, p. 281. 

L'influence de la thymectomie sur la croissance chez les oiseaux (Galus domesticus) (in 
colaborare cu B. Coban), Bull. Sect. еп4осг., Soc. roum. neurol., psy- 
chiatr., psychol., endocr. (București), 1936, nr. 3, р. 145. 

Influence du traitement thymique, de la castration et de ces facteurs associés sur les 
glandes surrénales (în colaborare cu M. Cahane), Bull. Sect., endocr., 
Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol, endocr. (București), 1925, nr. 8—10, р. 326. 

Action de la thymectomie unilatérale, seule ou combinée avec la splénectomie ou la 
castration, ou avec ces deux interventions à la fois sur la structure du 
lobe thymique resté en place, chez les cobayes. Considérations histologiques 
sur le fonctionnement du thymus (in colaborare cu Constanţa Par- 
hon-Stefánescu si Eugenia Mírza), Bull. Sect. endocr., Soc. 
dum neurol., psychiatr., psychol., endocr. (Bucureşti), 1937, nr. 9—10, 
p. 254. 

L'action des injections de quelques extraits thymiques du commerce sur le poids et le 
contenu en lipoides du foie chez le pigeon (in colaborare cu G. Werner), 
Bull. Sect. endocr., Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol. endocr. (Bucu- 
resti), 1937, nr. 6, p. 175. 

Aperçu général sur le thymus, au point de vue endocrinologique, Bull. Sect. endocr., 
Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (Bucuresti), 1937, nr. 7, p. 181. 

Considerations sur les variations morphologiques du thymus chez les rats surrénalec- 
tomisés (in colaborare cu M. Cahane), Bull. Sect. епаосг., Soc. roum. 
neurol, psychiatr, psychol. endocr. (Bucuresti), 1937, nr. 9—10, p. 270. 

L'influence de la thymectomie et de cette dernière asociée au traitement thyroïdien sur 
les gonades des oiseaux (in colaborare си М. Cahane), Bull. Sect. 
endocr. Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., endocr. (București), 1937, 
nr. 9—10, p. 269. 

Influence des injections d'extrait thymique sur le glycogène hépatique (in colaborare 
cu M. Cahane), Bull. Sect. endocr., Soc. neurol, psychiatr., psycnol. 
endocr. (Bucuresti), 1937, nr. 9—10, p. 269. 

Quelques observations sur la structure du thymus des oiseaux et sur ses variations 
dans certains états physiologiques ou pathologiques (in colaborare cu 
M. Cahane), Bull. Sect. endocr., Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol.. 
endocr. (Bucureşti), 1937, nr. 8, p. 227. 

Recherches expérimentales concernant l'action du traitement thymique, de la castration 
el de celle-ci associée à l'hyperthymisation, sur le poids des organes (іп 
colaborare со T. Cahane), Bull. Sect. endocr., Soc. roum. neurol., psy- 
chiatr., psychol, endocr. (Bucureşti), nr. 4, p. 75. 

Recherches sur le glycogène hépatique chez les oiseaux éthymisés, hyperthyroïdisés et 
éthymisés (in colaborare cu M. Cahane), Bull. Sect. endocr., Soc. roum. 
neurol. psychiatr, psychol, endocr. (Bucureşti), 1938, nr. 6, р. 181. 

Influence de l'extirpation du thymus et l'huperihymisation sur la morfologie de la rate 
(în colaborare cu T. si M. Cahane), Bull. Sect. еп@осг., Soc. roum. 
neurol. psychiatr., psychol. endocr. (Bucureşti), 1939, nr. 7—9, p. 356. 
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Nouvelles recherches sur la fonction genitale des oiseaux éthymisés. Morphologie et 
comportement psychologique du dindon éthymisé (in colaborare cu T. si 
M. Cahane), Bull. Sect, endocr, Soc. roum. neurol., psychiatr., psychol., 
endocr. (Bucuresti), 1939, nr. 2, p. 73. 

Recherches sur la calcémie et la kaliémie des oiseaux éthymisés et hyperthyroïdisés 
(în colaborare cu M. Cahane), Bull. Sect. endocr., Soc. roum. neurol., 
psychiatr., psychol. endocr. (Bucureşti), 1939, nr. 1, p. 36. 

7 Bätrinetea şi tratamentul ei. Problema reintineririi, Bucureşti, 1948, 203 p. 

Despre influența insuficienfei timo-splenice asupra dezvoltării greutăţii si structurii 
organelor la sobolanii albi puberi si impuberi si asupra duratei vieții (în 
colaborare си M. Pitiş si Al. Botez), Bul. st, Seria: st. med, 
Acad. R.P.R., 1950, t. II, nr. 7, p. 857. 

Noi cercetări cu privire la insuficientele biglandulare. І. Studiul morfologic al glandelor 
endocrine la sobolanii tineri timectomizafi si gonadectomizafi. II. Studiul 
morfologic al glandelor endocrine la sobolanii tineri timectomizaji si trataţi 
cu  metiltiouracil (in colaborare cu M. Pitis, V. Stănescu si 

| У. Ionescu) St. cerc. епдосг., 1954, t. V, пг. 1—2, р. 74 si 76. 

Citeva date preliminare asupra rolului protector al extrasulu: timic în dezvoltarea can- 
cerului experimental (їп colaborare cu I. Potop, V. Boeru si 
IL Petrea), Rev. stiint. med., 1954, nr. 2, p. 5. 

Acţiunea unui extract de timus asupra conținutului în ecid timo- și ribonucleic in ficat, 
creier si muşchi la şobolanul alb (în colaborare си I. Kaplan-Banu, 
L. Flechner si І. Biener), Bul. st, Seria: $. med, Acad. R.P.R. 
1950, t. II, nr. 2, p. 151 

Citeva contribuţii asupra compoziției în lipide, fosfolipide si colesterol a creierului. 
ficatului şi mușchiului la софай bătrîni. Acţiunea unui lizat de timus 
asupra acestor componente (їп colaborare си I. Kaplan-Banu, 
|. Flechner si М. Văduva), Bul. st, Seria: st. med, Acad. R.P.R., 
1950, t. II, nr. 6, p. 691. 

Acţiunea unui extract timic asupra variațiilor azotului neproteic din ţesuturi. la ani- 
malele normale si suprarenalectomizate (în colaborare cu N. Apostol), 
Bul. st, Sect. st. med, Acad. R.P.R., 1951, t. Ш, nr. 3, р. 939. 

Citeva date preliminare asupra rolului protector al extractului de timus în dezvoltarea 
cancerului experimental (т colaborare cu 1. Potop, V. Boeru 
şi Г. Petrea),  Comunicările Acad. R.P.R., 1952, t. П, nr. 7—8, p. 447. 

Noi cercetări asupra glandelor copilăriei, epifiza si timusul (C. I. Parhon si cola- 
boratori), St. cerc. endocr., 1953, t. IV, nr. 1—4, р. 131. 

Reactivitatea organismului in cursul infecției tuberculoase experimentale la cobaii eti- 
roidiafi si la cobaii tratați cu hormon tiroidian (în colaborare cu S. Oeriu. 
E. Mirza, M. Pitiş, A M. Zirra, I. Popescu si C. Domi- 
lescu),  Comunicările Acad. R.P.R., 1954, t IV, nr. 5—6, p. 285. 

Citeva date preliminare asupra rolului protector al extractului de timus ín dezvoltarea 
cancerului experimental (in colaborare си 1. Potop, V. Boeru si 
I. Petrea), St. cerc. endocr., 1952, t. III, nr. 3—4, p. 443. 

Scăderea malignitäfii tumorilor produse prin metilcolantren la sobolanul alb ín urma 
tratamentului cu timus (mezenchimom) (în colaborare си Г. Potop, 
A. Babes, І. Petrea si E. Juvina), Bul. st, Ѕес{. st. med, 
Acad. R.P.R., 1955, t. VII, nr. 3, p. 863. 
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ЕКАТА 
in loc de: se va citi: 
Sevesewski Seresevski 
transpiratiei transparentei 
glandele gradele 
tiroida tiroidita 
c.48 
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